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Introducción: Se conoce que el tejido adiposo expresa omentina-1, quemerina y 
microARN’s, considerados como reguladores de la aterosclerosis, inflamación, 
sensibilidad a la insulina y biomarcadores para la diabetes mellitus gestacional (DMG).  
Objetivo: Determinar si la expresión de quemerina, omentina-1 y miR-103-3p, en el tejido 
adiposo, presentan diferencias estadísticamente significativas en embarazo con DMG vs 
embarazo normo-evolutivo. 
Materiales y métodos: Se realizó un estudio descriptivo transversal en mujeres 
embarazadas agrupadas en: A) DMG y B) grupo control, con los siguientes criterios de 
inclusión: parto vía abdominal, embarazo único, >37 SDG, >25 años, índice de masa 
corporal (IMC) >18.5 kg/m2. Se registró presión arterial, glucosa y lípidos. La expresión 
de ARNm de quemerina y omentina se evaluó mediante qPCR. El análisis estadístico se 
realizó mediante Kolmogórov-Smirnov, correlación Pearson-Spearman, pruebas de 
Kruskal-Wallis con IC95% y lenguaje R con Shapiro-Wilk, SPSS V21.0. 
Resultados: Se analizaron los datos de sesenta y seis mujeres, el 33.3% presentaron 
peso normal en el grupo control vs 15.2% en DMG; el sobrepeso fue similar entre grupos, 
la obesidad fue mayor en DMG (39.3%). No se encontraron diferencias entre genes en el 
grupo control; sin embargo, la expresión de quemerina difirió significativamente 
(p=0.016), entre sobrepeso y peso normal en el grupo control, y la expresión de omentina-
1 difirió significativamente (p=0.002) entre sobrepeso y obesidad en DMG. 
Conclusiones: La omentina-1 es un biomarcador en DMG, cuya correlación es con el 
IMC, lípidos y glucosa.  
Palabras clave: descontrol glucémico; diabetes mellitus gestacional; embarazo; índice 








Durante mi experiencia profesional con personas que padecen diabetes, ha generado el 
interés por investigar sobre esta patología que afecta al 14.4% de la población en México; 
es así, que cuando terminé la Licenciatura en Nutrición, tuve la oportunidad de ingresar 
al servicio social en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutrición Salvador Zubirán 
(INCMNSZ), en el Departamento de Endocrinología y Metabolismo de Lípidos. 
Durante mi servicio social me desempeñé como nutrióloga en la consulta externa, y de 
esta manera tuve un contacto muy cercano con los pacientes, y gracias a la enseñanza 
y la práctica de la intervención de la terapia nutricional, es como despierta mi interés por 
conocer más de esta enfermedad, su diagnóstico y tratamiento, de modo que mi línea de 
investigación desde la licenciatura, maestría y ahora doctorado ha sido la diabetes. 
Por ese motivo, ante la continua búsqueda de información, y el análisis de las 
investigaciones por diferentes académicos a nivel mundial, surge el tema central del 
Doctorado en Ciencias de la Salud: “Expresión de quemerina, omentina y el gen miR- 
103-3p en pacientes embarazadas con y sin Diabetes Mellitus Gestacional (DMG)”, que 
se logró culminar con gran éxito en cada fase del proyecto. 
Derivado de mi proyecto han surgido más preguntas que aún deben abordarse y con 
respuestas por resolver:  
¿Por qué, a pesar de que la DMG es sumamente estudiada en todo el mundo desde 
décadas atrás, no hay un solo consenso universal para el diagnóstico, tratamiento y 
factores de riesgo? 
 
¿Por qué las pacientes que cursan con DMG, consideran esta patología como algo 
pasajero que no tendrá consecuencias posparto? 
 
¿Por qué la identificación de los miARN´s: quemerina y omentina-1, no son consideradas 
como pruebas de análisis esenciales para predecir el riesgo de desarrollar DMG?  
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Estas y otras preguntas me hicieron replantearme la necesidad de buscar otras formas 
de abordar a las pacientes con DMG, con el fin de realizar mi investigación de 
postgrado; comencé a indagar y seguir un camino a través de varios estudios 
relacionados con la DMG y pude ver los diversos marcos teóricos y metodológicos que 
se están utilizando para abordar la expresión de genes implicados.  
Este análisis se realizó de forma exploratoria, en un proceso de la lectura a la reflexión, 
y finalmente me llevó a conforman el marco teórico de este trabajo, buscando las técnicas 
correctas de la biología molecular, para determinar la expresión de quemerina y omentina 


















La diabetes mellitus gestacional (DMG) es la patología metabólica más frecuente durante 
el embarazo, se asocia con la morbimortalidad perinatal, así como incremento de 
complicaciones durante la gestación tanto del recién nacido como el de la madre, lo que 
justifica la necesidad del diagnóstico idóneo, con el objetivo de promover una mejor 
oportunidad de salud para ambos. 
La Organización Mundial de la Salud (OMS) hace hincapié en la detección precoz de la 
DMG como prevención de complicaciones, se aconseja que debe ser entre las 24-28 
semanas de gestación (SDG), para brindar un período de intervención más largo y 
lograr un impacto positivo de las medidas terapéuticas en los resultados del embarazo. 
Se considera para el sistema de salud a nivel mundial, un desafío el impacto en la pérdida 
de calidad de vida y económico para quienes padecen DMG, así como para el entorno 
familiar. En México, el gasto público y privado en salud destinado a la atención y 
tratamiento de la enfermedad y sus complicaciones por paciente es del 5 al 14%, 
considerado como un gasto que puede reducirse a medida se lleven las medidas de 
prevención a nivel primario de salud. 
La prevalencia de diabetes en México por la Encuesta Nacional de Salud y Nutrición 
(ENSANUT) paso de 9.4% en 2016 a 10.3% en 2018. Entre la población, el 11.4% de las 
mujeres reportan valores más altos de glucosa comparado con el 9.1%, en hombres.  
Los antecedentes familiares de primer grado de diabetes mellitus tipo 2 (DMT2), 
obesidad, intolerancia a la glucosa o glucosuria, son factores de riesgo para el desarrollo 
de DMG en un 45%. Se conoce que la hiperglucemia característica propia de la DMG es 
tóxica para la madre como para el producto, originando un aumento de la producción de 
moléculas de inflamación y por ende complicaciones obstétricas y neonatales.  
En la actualidad, uno de los alcances de la biología molecular y celular son los mirARN’s 
exosomales como miR-103-3p, quemerina, omentina-1, con mecanismos celulares que 
intervienen en la regulación fisiológica y patológica en el metabolismo de la glucosa-




La obesidad en las mujeres en edad reproductiva es considerada a través de las últimas 
décadas, como uno de los problemas más importantes de salud a nivel global. Por ello, 
se aconseja llevar un tratamiento multidisciplinario que debe empezar antes del 
embarazo, para asegurar las mejores condiciones físicas y mentales en una mujer que 
desea gestar.  
En estudios previos se menciona que los niveles séricos elevados de omentina-1, pueden 
contribuir directa y/o indirectamente, a través de la mejora de inflamación crónica, 
agravando la resistencia a la insulina (RI) y promoviendo la aparición de DMG. Mientras 
que los niveles séricos de quemerina aumentados en pacientes con DMT2 pueden 
prevenir resultados adversos maternos y fetales. 
La expresión del gen miR 103p en la obesidad materna, ocasiona un aumento en las 
cifras glucosa, HbA1c, HOMA-IR, péptido C y lípidos y sugiere un posible papel de miR 
103p como marcadores adversos para el desenlace de DMG. 
En este trabajo, como objetivo general se determinó si la expresión de quemerina, 
omentina-1 y miR-103-3p en el tejido adiposo presentan diferencias estadísticamente 










El primer estudio proteómico en tejido adiposo humano fue publicado por Cortón y cols., 
(1) con la identificación de proteínas en tejido adiposo omental obtenidas de mujeres con 
obesidad mórbida con y sin síndrome de ovario poliquístico (SOP) para evaluar la posible 
participación de la adiposidad visceral en el desarrollo de los componentes de SOP. (1) 
Bozaoglu y cols., (2) desarrollaron una secuencia de señal de captura para identificar los 
genes que codifican proteínas unidas a la membrana Psammomys obesus que se 
expresan en hígado, riñón y tejido adiposo; sus resultados mostraron que tanto los niveles 
de ARNm de quemerina como del receptor CMKLR1 fueron significativamente mayores 
en las personas con intolerancia a la glucosa y en personas con DMT2 y obesidad en 
comparación con el grupo de pacientes normo glucémicos (p=0.004 y p=0.01, 
respectivamente). La expresión del gen de quemerina se correlacionó positivamente con 
el peso corporal (r=0.647; p=0.002) y glucosa en ayuno. (2) 
Tan y cols., (3) evaluaron los niveles de omentina-1 circulante, en tejido adiposo omental 
en participantes con SOP y lo compararon con el grupo control. Como resultados 
observaron una disminución de los niveles plasmáticos de omentina-1 en participantes 
con SOP (p<0.05) vs el grupo control (p<0.01). Estos hallazgos dejan ver que la 
omentina-1 está relacionada con variables metabólicas como la insulina y la glucosa. (3) 
Un estudio en humanos realizado por Bozaoglu y cols., (4) sugieren que, los niveles 
plasmáticos de quemerina están estrechamente asociados con factores hereditarios. Los 
datos obtenidos por estos autores que realizaron el análisis genético en 1354 
participantes, mostraron que los niveles plasmáticos de quemerina fueron mayores en 
las mujeres vs hombres (188.5 ± 65.3 y 168.2 ± 55.7 ng/mL, respectivamente; p<0.0001) 
y aumentaron significativamente con la edad (p=0.005). También encontraron 
asociaciones significativas con los componentes del síndrome metabólico (SM), Índice 
de Masa Corporal (IMC) (p<0.0001), triglicéridos (p<0.0001), insulina sérica en ayuno 




Mesallamy y cols., (5) analizaron los niveles de quemerina, omentina-1 en 99 sujetos (66 
hombres y 24 mujeres posmenopáusicas) con diagnóstico de DMT2 y cardiopatía 
isquémica. Como resultados se observó que los niveles séricos de omentina-1 y 
quemerina disminuyeron significativamente en pacientes con DMT2 (19.7 ± 1 ng/mL) y 
en pacientes con DMT2 con cardiopatía isquémica (18.5 ± 1.6 ng/mL) vs con pacientes 
sanos ( 27.4 ± 2.6 ng/mL, p<0.01). (5) 
Barker y cols., (6) determinaron los niveles de omentina-1 en placenta, tejido adiposo, en 
un grupo de mujeres tolerantes a la glucosa (TG) con obesidad y sin obesidad (TG; n=44) 
y mujeres con DMG (n=39) en el momento del término cesárea electiva. Como resultados 
obtuvieron que la obesidad se asoció significativamente con niveles bajos de omentina-1 
en el plasma materno, placenta y tejido adiposo obtenido de mujeres con obesidad 
preexistente. (6)  
Carreras y cols., (7) en un estudio que incluía 70 mujeres embarazas con obesidad 
definieron el patrón de miRNAs circulantes y sus asociaciones con glucosa, HbA1, 
HOMA-IR, péptido C y lípidos durante el segundo trimestre de gestación. (7) Como 
resultado se identificaron la expresión del gen miR 103p en la obesidad materna, 
asociado con un aumento de glucosa, HbA1c, HOMA-IR, péptido C y triglicéridos y 
colesterol. Dicho estudio proporcionó la primera identificación de miRNAs circulantes 
alterados en la obesidad materna y sugirió un posible papel de dichos miRNA’s como 
marcadores para el crecimiento pre y postnatal. (7) 
Jones y cols., (8) a través de su investigación ampliaron el papel de los miRNAs 
extracelulares en los fenotipos resistentes a la insulina en la obesidad mostrando 
correlaciones significativas con parámetros clínicos como la presión arterial diastólica, 
HDL, LDL, glucosa y HbA1c. (8) 
Tsiotra y cols., (9) reportaron que la placenta y el tejido adiposo en el embarazo secreta 
adipocinas como quemerina y omentina-1 involucradas en la patogenia de las 
comorbilidades metabólicas. Estos autores observaron que, los niveles de quemerina 
circulante fue estadísticamente mayor p=0.009, mientras que la omentina-1 circulante, 
fue menor (p=0.039) en pacientes con DMG y obesidad vs mujeres con normopeso. La 
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quemerina se correlacionó positivamente con el IMC y HOMA-IR y por su parte la 
omentina-1 se correlacionó negativamente con el IMC. (9) 
Lehrke y cols., (10) reportan que el peso corporal y la concentración de lípidos, no 
alteraron los niveles de la expresión de quemerina. Sin embargo, mostró un aumento con 
los niveles de glucosa sin ningún efecto sobre la fosforilación de Akt y la activación de 
AMPK estimulada por insulina en tejido adiposo gonadal e hígado. (10)  
1.1. Embarazo  
La OMS, define como embarazo a la etapa entre la fecundación del óvulo por el 
espermatozoide durante en el cual se adhiere el blastocito a la pared del útero 
denominado implantación embrionaria para el desarrollo del cigoto y la resolución del 
parto. (11–13)  
Durante el embarazo suceden cambios metabólicos importantes que ayudan a la 
adaptación anatomo fisiológica y metabólica materna necesarios para lograr una 
gestación sin complicaciones perinatales. Dichas adaptaciones provocan cambios en los 
sistemas orgánicos. (14) 
1) Ganancia de peso gestacional, no solo se da por cambios fisiológicos sino también 
por el metabolismo placentario, la OMS y la Organización de las Naciones Unidas para 
la Agricultura y la Alimentación (FAO) proponen que las mujeres con sobrepeso 
aumentan de 7-11.5 kg y con obesidad de 5 a 9 kg según el IMC pregestacional. (15) 
2) Glucosa: se considera la fuente energética más importante para el desarrollo fetal, los 
niveles glucémicos del embrión dependen directamente de los niveles de la glucosa 
materna. (12,13) Permitiendo el transporte adecuado y continuo de energía en forma de 
oxígeno y glucosa, cubriendo las necesidades metabólicas de la placenta para cubrir las 
necesidades energéticas fetales, donde la utilización de glucosa aumenta 6 mg/kg/min 
en el tercer trimestre. (15) 
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La hiperglucemia da lugar a la hipoglucemia en ayunas y postprandial, así como la 
hiperinsulinemia para lograr una respuesta compensatoria provocando hiperplasia e 
hipertrofia de las células β pancreáticas. (16) 
2) Los aminoácidos: su función es la generación de nuevos tejidos, fundamentales para 
el crecimiento y desarrollo fetal, (17) además del transporte de forma activa a través de 
la placenta para que el producto lo utilice como una fuente de energía para su desarrollo, 
por lo que en a partir de la 12 SDG se incrementa de un 15-25%. (18) 
3) Los lípidos: incrementan las reservas grasas mediante la lipogénesis y glicerol génesis, 
la elevación de los triglicéridos se de manera gradual hasta tres veces de los parámetros 
normales, donde las cifras de 200 a 300 mg/dL son consideradas dentro de los criterios 
normales, mientras que las cifras de colesterol total y LDL aumentan un 50- 60%, esto es 
a que los ácidos grasos libres (AGL) y cuerpos cetónicos son transportadas a la placenta, 
procesos relacionados con la insulinorresistencia. (19,20) 
Las cifras elevadas de los lípidos en la gestación son inducidos por la actividad de los 
estrógenos, progesterona y lactógeno placentario, así como el incremento de la 
concentración de las lipoproteínas de baja densidad, que son captados por la placenta, 
considerados como un predisponente de hiperlipidemias a largo plazo. (14) 
4) Insulina: durante la gestación, la insulina y la glucosa posprandiales aumentan 
continuamente; alcanzando valores de 1.5 a 2 veces más en las 28 SDG, es decir un 
incremento del 30% de insulinemias sobre lo normal. (21)  
En el tercer trimestre de la gestación, período donde sucede la acción anti-insulínica de 
la HLPH originando una disminución a la sensibilidad y un incremento de tamaño de los 
islotes de Langerhans. Por lo tanto, el incremento de la insulina postprandial se reconoce 
como un mecanismo compensatorio utilizado por los tejidos maternos. (21,22)  
5) Cambios en los hábitos de alimentación, es importante que la gestante realice cambios 
en la elección de los alimentos para bienestar del crecimiento, maduración y desarrollo 
del feto. (24) Sin embargo se pueden presentar ayunos como consecuencia de las 
náuseas, vómitos, disminución de la ingesta calórica, originando una inanición, 
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deshidratación, estrés y un aumento de lactógeno placentario, prolactina y cortisol 
antagonistas de la insulina, debido que durante los períodos pre y postprandiales, se 
muestra una tendencia de cetosis después de tres horas de ayuno. (23,25) por lo que se 
debe cuidar los niveles de glucosa tanto pre como posprandiales, para disminuir 
complicaciones acidosis metabólica, hiperglucemia y productos cetónicos. (26)  
1.2. Importancia del tejido adiposo en el embarazo 
Lograr un adecuado aporte energético al feto y la madre depende de la estrecha 
asociación entre los requerimientos de la madre-placenta-feto, la cual es mediada por 
hormonas, para asegurar la conservación de energía y aprovechamiento de nutrientes, a 
través de las fuentes lipídicas para la formación del nuevo ser. (27,28)  
Una de las funciones más importantes de los lípidos durante el embarazo es el 
almacenamiento y transporte energético metabólico, así como amortiguador de los 
componentes estructurales de membranas celulares y precursores de prostaglandinas, 
prostaciclinas, tromboxanos y leucotrienos. (20) 
Las necesidades de energía que se requieren adicionalmente en la gestación 
corresponden a las demandas de proteínas y grasa del feto y la gestante para la 
generación de células y tejidos, estos gastos de energía son necesarios por los riñones, 
corazón y pulmones para el mantenimiento de la temperatura corporal y funciones. (29) 
En cuanto al metabolismo de los lípidos, se observa un incremento en la absorción 
intestinal de nutrientes, almacenamiento de lípidos, y una mayor necesidad de los ácidos 
grasos poliinsaturados (LC-PUFA long-chain polyunsaturated fatty acids, por sus siglas 
en inglés) para la formación de órganos como el cerebro. (30) La grasa corporal 
acumulada en el primer trimestre permanece sin cambios durante toda la etapa del 
embarazo con un continuo aporte de glucosa y aminoácidos principalmente. (31) 
En el segundo trimestre, se produce la fase anabólica donde se presenta hiperfagia e 
hiperinsulinemia permitiendo aprovechar el máximo de nutrientes provenientes de la 
alimentación, en esta etapa se incrementan los depósitos de tejido adiposo y con ello el 
perfil lipídico llegan a ser similares a los de la mujer no embarazada. (32) 
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Con ello, en el tercer trimestre se presenta la fase catabólica cuya característica principal 
es la insulinorresistencia fisiológica, originando hipoglucemia que estimula la lipólisis en 
el tejido graso, esenciales para la formación de triglicéridos y el VLDL, en esta fase se 
incrementa la lipólisis y disminuyendo así la acumulación grasa. (33)  
En este trimestre, el incremento de la lipólisis provee las necesidades energéticas al feto, 
aun cuando se presente un estado de ayuno, por lo que se desencadena de manera 
fisiológica la hipertrigliceridemia cuya función contribuye a la lactancia exitosa; dichos 
cambios son independientes de factores como: edad, calidad de la alimentación y 
ganancia de peso gestacional. (18,31)  
1.3 Obesidad en el embarazo y sus consecuencias 
El aumento del tejido adiposo es vital para mantener el suministro de nutrientes al feto. 
(18) Sin embargo, el tejido adiposo hipertrófico presente en la obesidad, es uno de los 
principales factores que está estrechamente relacionado con anomalías metabólicas y 
enfermedades cardiovasculares (18) como la RI, DMG, hipertensión inducida por el 
embarazo, la preeclampsia, abortos espontáneos, mayor índice de cesáreas, así como 
complicaciones después del parto, como infección de la herida, hemorragia posparto y 
tromboembolismo venoso en comparación con las mujeres que tienen un peso normal. 
(34) 
Mientras que en los neonatos se presenta mayor incidencia de anormalidades congénitas 
del tubo neural, defectos cardíacos, macrosomía fetal, prematurez, admisión al neonatal 
en unidad de cuidados intensivos y muerte neonatal. (35) Stubert y cols., (36) reportaron 
que la obesidad materna se asocia con un riesgo de 2.24 veces de mortalidad posnatal 
en los recién nacidos a término, que en los prematuros de madres sin hipertensión y 
diabetes preexistente con un IMC = 40 kg/m2 comparado con las mujeres con IMC 
normal. (36) 
Todas estas complicaciones condicionan a la mujer en mayor riesgo de padecer 
enfermedades cardio metabólicas postparto. Se reporta que el acumulo excesivo de 
tejido adiposo incrementa la dificultad en los obstetras para realizar el análisis por 
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ultrasonidos. Esto es debido que el tejido circulante conduce una mayor dispersión de las 
ondas de ultrasonido, dificultando el diagnóstico oportuno de alteraciones en el recién 
nacido. (34)  
Es así como la obesidad en la gestación es considerada actualmente como un problema 
mundial de salud individual y pública debido al incremento de la prevalencia. Se dice que 
la incidencia de personas con obesidad y sobrepeso en todo el mundo supera el número 
de personas con desnutrición. La OMS informó que, en el 2016, las personas mayores 
18 años tenían sobrepeso en un 39%, y obesidad el 13%. (37) 
El aumento de riesgo en las mujeres jóvenes se debe al aumento de peso no saludable, 
pues a medida que se acercan a la edad fértil se presenta un aumento de 500 g a 1 kg 
anual desde la etapa de la adultez temprana hasta la mediana edad, lo que conlleva a un 
impacto negativo a medida que inician la gestación. El exceso de peso gestacional, sí se 
logra reducir de la misma manera será con las múltiples comorbilidades asociadas. (36) 
De acuerdo con las estadísticas en EUA la obesidad en la mujer de origen hispánico que 
se encuentra en edad reproductiva (20 y 39 años) afecta un 31.8%, cifras que aumenta 
en la prevalencia combinada de sobrepeso y obesidad en un 58.5%. (38) En México, 
ENSANUT 2018-19, reporta que, en mujeres la prevalencia de sobrepeso es de 36.6%, 
obesidad del 40.2% y en adiposidad abdominal un 88.4%. (39) En un estudio se informó 
que la obesidad mostró un impacto negativo en la posibilidad de embarazo por problemas 
en la implantación por fertilización in vitro, esto es en un 1% con cada aumento en el IMC 
de 5 kg/m2. (40) 
Se ha asociado al IMC > 25 kg/m2 como riesgo para el desarrollo de preeclampsia 
representando el 6-8% de los embarazos, siendo atribuido a la morbimortalidad materna 
y fetal a nivel internacional. (41) Por consiguiente, el tejido adiposo no es solo un tejido 
de almacenamiento de lípidos sino también un modulador del sistema endocrino, (42) 
este se divide en blanco, marrón y beige principalmente, los adipocitos blancos secretan 
adipocinas que afectan el metabolismo de las adipocinas biológicamente activas. (43) 
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Las adipocinas son excretadas por exosomas ocasionando hipertrofia de los adipocitos 
que se asocia al desarrollo de DMG en pacientes con obesidad en donde las condiciones 
fisiopatológicas y el estrés modulan la biogénesis y liberación del exosoma (Cuadro 1), 
(18,44) los cuales están conformados por una amplia variedad de microARN’s 
denominados miRNA’s exosomales, implicados en la transducción de señales, y que 
regulan además los genes vinculados a procesos tales como diferenciación celular, 
apoptosis, proliferación celular, biogénesis, entre otros. (8). 
Durante el embarazo son secretados por distintas células del cuerpo como el tejido 
adiposo, hígado, páncreas, músculo esquelético y la placenta; representando un 
potencial para la progresión de enfermedades metabólicas. (8) Las adipocinas 
secretadas por los exosomas como leptina, adiponectina, visfatina, quemerina y 
omentina-1 han sido implicadas en la etiopatogenia de la RI, DMT2, hipertrigliceridemia, 
hígado graso, hipertensión y SOP. (45) 
La leptina activa los macrófagos / monocitos y regula la proliferación, fagocitosis, 
quimiotaxis y liberación de radicales de oxígeno de los neutrófilos, se considera como un 
marcador potencial de complicaciones relacionadas con la obesidad; así como los niveles 
elevados de leptina corresponden a aterosclerosis y neuropatía. (46) 
Los estudios, sobre los efectos de anti-aterogénicos por expresión de adiponectina, 
citocina antiinflamatoria, debido a la actividad alterada del factor de necrosis tumoral alfa 
(TNF-α); sugieren que existe una inhibición de la adhesión de monocitos en células 
endoteliales, mejora la síntesis de óxido de nitrógeno, estimula la angiogénesis e inhibe 
la proliferación de las células del músculo liso. (47) 
La visfatina participa en el proceso de diferenciación de pre-adipocitos, estimula el 
almacenamiento y la síntesis de triacilgliceroles en el tejido adiposo. Muestra efectos 
vasodilatadores y acciones proinflamatorias, al inducir la expresión de moléculas 
adhesivas como la molécula de adhesión celular vascular 1 (VCAM-1) y citocinas 
proinflamatorias como TNFα, interleucina (IL)-1β e IL-6. (48) En pacientes con obesidad, 
el aumento de los niveles de visfatina, puede desempeñar un papel protector. En un 
estudio se demostró que, debido a sus niveles relativamente bajos, su efecto sobre el 
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metabolismo de los carbohidratos es insignificante y la regulación del metabolismo de la 
glucosa. (49) 
La omentina-1, también conocida como interleucina-1, en 2003 identificada por primera 
vez en tejido adiposo omental visceral. De acuerdo con las investigaciones, se reportan 
dos isoformas homólogas de omentina, la uno y dos, sin embargo, omentina-1 es la 
principal forma circulante en el plasma humano que se ha relacionado con SOP, DMT2, 
obesidad y SM. (50) 
La omentina-1, regula actividades metabólicas y antiinflamatorias, y es considerada por 
ello como biomarcador de trastornos metabólicos por obesidad que incluyen RI, 
enfermedades cardiovasculares, DMT2 y SM. (51) Se expresa en la grasa visceral 
(omental y epicárdica), así como en células mesoteliales, vasculares, caliciformes de las 
vías respiratorias, intestino delgado, colon, ovario y plasma. (52)  
La quemerina (RARRES2 o TIG2), es un gen que se expresa en el tejido adiposo, actúa 
como regulador de la aterosclerosis, inflamación y sensibilidad a la insulina. (53) La unión 
de este gen con su receptor provoca la activación de la proteína cinasa activada (AMPc), 
inhibe la fosforilación de la insulina e induce así la RI en el músculo esquelético, factores 
importantes del desarrollo del SM. (52) 
La RI, las alteraciones en el perfil lipídico, la disminución del transporte de glucosa al 
músculo esquelético y la gluconeogénesis hepática están correlacionadas con el 
incremento de los niveles séricos de quemerina. (54) En estudios recientes se ha 
reportado, un aumento en las concentraciones de quemerina en pacientes con mayor 
grado de adiposidad vs pacientes que presentan un peso saludable. (54) 
Por otro lado, la expresión de ARNm de estas adipocinas en placenta y tejido adiposo 
parecen involucrarse en la regulación de la sensibilidad a la insulina en el embarazo. (8) 
Los miARN se han identificado como biomarcadores para el pronóstico y diagnóstico de 




Se conoce que miR-103, miR-148-a miARN y miR-146-b, están implicados en la 
adipogénesis: su sobreexpresión en preadipocitos induce un aumento de la 
diferenciación, mientras que por su parte miR-103-3p provoca RI alterando la vía de 
señalización del receptor de insulina. (18) Los reportes científicos han dado a conocer 
que, en embarazos donde existe un exceso de peso y tejido adiposo con obesidad, los 
miARN inducen cambios en la placenta contribuyen al desarrollo de la DMG. (8)  
Cuadro 1. Expresión de ARNm en tejido adiposo. 
ARN Función Órgano excretor 
Quemerina 
(RARRES2) 





Producida por tejido adiposo visceral, los niveles de esta 
hormona se reducen en estados resistentes a la insulina, 
circunferencia de cintura y niveles de leptina. 
Adipocito 
miR-103-3p Es homólogo a miR-107, es un gen de ARN corto no 
codificante, expresado en tejido adiposo, implicado en la 
regulación génica, sensibilidad de la insulina, desarrollo de la 
DMT2, así como la proliferación de células intestinales, por la 
inhibición de la traducción del ARNm. 
Adipocito 
miR-148-a Gen que se relaciona con la adipogénesis en células 3T3-L1. Adipocito 
miR-146-b Gen que se relaciona con niveles elevados de leptina y RI. Adipocito 
Visfatina 
(PBEF1) 
Marcador temprano de disfunción de los adipocitos en el 
aumento de peso, incremento de circunferencia de cintura, 
cambios en los niveles de insulina. 
Se expresa en grasa visceral, se correlaciona con la RI y 
obesidad. 
Adipocito 
Leptina (LEP) Hormona considerada como sensación de saciedad, cuyo 







B-Actina Hormona activadora del receptor nuclear hepático (PPAR-γ) 
a través de los receptores: AdipoR2, expresado en hígado y 
AdipoR1 específico de músculo estriado, se caracteriza por la 
Disminución de la glucogenólisis hepática y oxidación de 
ácidos grasos proceso que conlleva a mayor sensibilidad a 
insulina. 
Adipocito 
Adrenomedulina Aumentada en la obesidad e inhibida por TNFα, relacionada 
con disfunción endotelial en personas con obesidad e 
hipertensión arterial. 
Adipocito 
Adipsina Es producida por los niveles elevados de insulina y tejido 
adiposo. 
Adipocito 




El tejido adiposo, desencadenante principal en la obesidad, es generador de numerosos 
ARN, debido a sus receptores específicos de las células diana, que afectan el 
metabolismo de tejidos como la disminución a la sensibilidad a la insulina, inducción de 
inflamación y desarrollo de enfermedades cardiovasculares. (44) 
1.4. Resistencia a la insulina en el embarazo 
La RI corresponde al estado donde se produce intolerancia a la glucosa caracterizada 
por la disfunción de las células β, que transcurre en la gestación. (57) En el embarazo 
normo evolutivo se ha estudiado que se reduce en un 40% el transporte de glucosa que 
es mediado por la insulina en los tejidos periféricos y empeora cuando las mujeres 
presentan DMG (65%), en comparación con mujeres con obesidad sin embarazo. (58) 
La disminución de la respuesta a la insulina, que proporciona glucosa y otros nutrientes 
adecuados para el desarrollo del feto, podría ser responsable de varios de los cambios 
metabólicos que tienen lugar durante la última etapa de la gestación. (59) Los 
mecanismos moleculares de RI, cuando la subunidad α del receptor de insulina se une a 
la región extracelular de la subunidad β inician el transporte de glucosa, al unirse a las 
subunidades de su receptor, provocando la autofosforilación de la tirosina quinasa (60)  
Este evento inicia una cascada de respuestas de señalización celular, que incluyen la 
autofosforilación del receptor de insulina y la fosforilación del sustrato de insulina (IRS) 
1-4 proteínas, que controlan la RI. (60) El músculo esquelético, tejido adiposo y el GLUT-
4 están disminuidos en DMG. (61) 
Uno de los cambios moleculares que ocurren en el tejido adiposo durante el embarazo 
es la reducción en la trascripción del PPARg; receptor encargado de la regulación de la 
lipoproteinlipasa, la trascripción de adiponectina, la proteína no acoplada mitocondrial y 
la proteína P-2 fijadora de ácidos grasos intracelulares que participan en el metabolismo 
de los adipocitos (62). En particular, la adiponectina plasmática se encuentra disminuida 
en DMG. Esta adipocina es considerada como un sensibilizador de insulina, al tener 
efecto sobre una enzima encargada de la regulación energética celular, la AMPc, 
estimula la captación de glucosa en el músculo esquelético. (62) 
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El grado de RI durante el embarazo se asocia con los requerimientos de glucosa de la 
madre hacia el feto. Al presentarse hiperglucemia a la par se da la hiperinsulinemia fetal, 
provocando un estado patológico asociado a macrosomía fetal, complicación más 
comunes y graves de la diabetes y la obesidad. La resistencia fisiológica aunada a la 
obesidad conduce un ambiente intrauterino negativo afectando el desarrollo neonatal y 
provocando disfunción metabólica en la madre. (58) 
La RI en el embarazo es una alteración multifactorial, en la que intervienen hormonas 
placentarias, sedentarismo, sobrepeso y obesidad pre y gestacional, así como una 
alimentación no saludable y aspectos genéticos. En las mujeres embarazadas con 
diabetes mellitus tipo 1 (DMT1), a partir de las 11-16 SDG se presenta una disminución 
en las necesidades de insulina aumentando el riesgo de hipoglucemia nocturna, es así 
como en las 20 SDG incrementan las necesidades de insulina. En el caso de las 
gestantes con DMT2 necesitan un aumento de insulina durante todo el periodo de la 
gestación. (63) 
La obesidad en el embarazo provoca cambios en la sensibilidad a la insulina, donde el 
metabolismo de los lípidos se altera como consecuencia de la RI originando 
hipertrigliceridemia e hipercolesterolemia con un incremento de tres veces más al final de 
la gestación, (64) los depósitos de grasa de forma centralizada aumentan las 
concentraciones de AGL y la lipotoxicidad lo que conlleva a un estado de inflamatorio y 
de disfunción endotelial, así como una reducción del metabolismo placentario, cuya 
consecuencia es un exceso de los requerimientos de lípidos y glucosa al feto aumentando 
el riesgo de enfermedad metabólica. (35)  
1.5. Diabetes mellitus gestacional 
La DMG, es una complicación grave del embarazo, en la que las mujeres desarrollan 
hiperglucemia crónica, (65) originando un incremento en las hormonas: leptina, 
placentarias estrógeno, cortisol, progesterona, lactógeno placentario, hormona de 
crecimiento placentaria y la RI promoviendo la captación de glucosa en las reservas de 
los adipocitos para las demandas energéticas que se requieren en el embarazo. (66)  
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Por ende, se eleva la glucosa en sangre para ser transportada a través de la placenta 
para favorecer el crecimiento del feto, este estado de RI también promueve mayor 
producción de glucosa endógena y concentraciones de AGL. Con la producción 
aumentada de insulina como respuesta al consumo excesivo de energía y la RI, las 
células β se deterioran aumentando el riesgo de DMG. (66) La diabetes y el embarazo 
se integra en dos categorías: 
1) Pregestacional: engloba a DMT1, DMT2, intolerancia a la glucosa. 
2) DMG: definida como estado de intolerancia a la glucosa por la disfunción de las células 
β y la RI que comienza durante el embarazo. (67) 
 
Se consideran factores de riesgo para el desarrollo de DMG (68): 
Antecedentes de DM en familiares de primer grado 
i) Antecedentes de DMG en embarazos anteriores 
ii) Hipertensión arterial 
iii) Glucosuria 
iv) Edad > 30 años 
v) IMC > 27 kg/m2 
vi) Mortalidad perinatal 
vii) Macrosomía 
viii) Malformaciones congénitas 
ix) SOP 
Generalmente la DMG se corrige después del parto, sin embargo, puede tener 
consecuencias en la salud perinatal como el desarrollo de DMT2, y enfermedad 
cardiovascular (ECV) en la madre y que perdure la obesidad. (69) 
Cabe destacar que los factores de riesgo para el desenlace de la DMG se asocian con la 
sensibilidad a la insulina y disfunción de las células β pancreáticas. En el caso del 
sobrepeso y la obesidad están estrechamente relacionados con la ingesta excesiva de 
calorías, dado que las grasas saturadas provenientes de la alimentación interfieren con 
la señalización de la insulina induciendo inflamación y disfunción endotelial. Las 
alteraciones de los perfiles de ácidos grasos en la DMG y la influencia de la dieta, junto 
 
19 
con el exceso de tejido adiposo y las citocinas proinflamatorias alteran las vías de 
señalización de la insulina e inhiben la liberación de insulina de las células β, metabolismo 
característico de la DMG. (70) 
El bajo peso al nacer es a menudo el resultado de desnutrición en el útero, debido a que 
el feto compensa la desnutrición alterando la expresión de genes que participan en la 
regulación del apetito, almacenamiento de tejido adiposo y utilización de energía. 
Paralelamente, la sobrenutrición en el útero, como puede ocurrir en la DMG, 
desencadena macrosomía debido a que en el ambiente uterino se presentó 
hiperglucemia. (71) El diagnóstico de la DMG depende de los criterios utilizados por las 
asociaciones internacionales ya que, hasta el momento, no existe un consenso universal 
entre dichas entidades. (67) 
Estos criterios de diagnóstico varían en términos de métodos y umbral de detección, es 
así que a través de la historia han sido desarrollados y propuestos por la Asociación 
Americana de Diabetes (ADA), Asociación Canadiense de Diabetes (CDA), Asociación 
Internacional de Grupos de Estudio de Diabetes y Embarazo (IADPSG), Asociación 
Europea para el Estudio de la Diabetes (EASD), Clasificación Internacional de 
Enfermedades (CIE), Carpenter-Coustan (CC), Colegio Americano de Obstetras y 
Ginecólogos (ACOG), Grupo de estudio sobre diabetes en el embarazo de la India 
(DIPSI), O′Sullivan, Sociedad Australiana de Diabetes en el Embarazo (ADIPS), Sociedad 
Japonesa de Diabetes (JDS), Grupo Nacional de Datos sobre Diabetes (NDDG) y la 
OMS. (69) 
Sin embargo, la ADA, OMS, la Federación Internacional de Ginecología y Obstetricia y la 
Sociedad de Endocrinología de EUA recomiendan que se utilicen los criterios del IADPSG 
a las 24 SDG (67):  
Si los valores de la glucosa plasmática en ayunas son > 92 mg/dL, se recomienda se 
realicen una prueba de tolerancia oral a la glucosa (PTGO) con 75 g de glucosa; si el 
resultado es > 200 mg/dL se confirma el diagnóstico de DMG, o bien con un valor de 
HbA1c > 6.5% o una glucosa al azar > 200 mg/dL. (67) 
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En un estudio reportado por Laverde y cols., se concluyó que la DMG es una alteración 
que se relaciona con mayor frecuencia de resolución del embarazo vía cesárea y mayores 
complicaciones neonatales de tipo macrosomía, hiperbilirrubinemia y síndrome de 
dificultad respiratoria, mientras que en la madre se presentaron en un 22.8% los 
trastornos hipertensivos. (72) 
Troncoso realizó un estudio en 169 embarazadas con DMG, cuyos datos informaron que 
el grupo etario más amplio de su muestra fue de 26 a 30 años, la vía de terminación por 
cesárea predominó (70.6%), en las complicaciones neonatales predominó la macrosomía 
con un 27.2%. (73) 
Sánchez-Carrillo y cols., (74) mencionan que la ganancia de peso excesiva durante el 
embarazo es complicada que se logre un aumento de peso mínimo como recomendación 
para disminuir complicaciones perinatales asociándose principalmente con el desarrollo 
de DMG. (74) 
1.6. Prevalencia 
Los reportes de diabetes según la OMS, para el 2014 que a nivel mundial fue de 44 
millones de personas mayores de 18 años presentan diabetes. (75) Estimaciones más 
actuales por la FID en el 2017, menciona que la DMG se presenta en 14% de los 
embarazos en todos los países, es decir 18 millones de nacimientos al año. (76) Lo que 
representa a dos de cada cinco mujeres con diabetes en edad fértil y más de 60 millones 
de mujeres con hiperglucemia gestacional en todo el mundo. (77) 
En México la ENSANUT menciona que la prevalencia de diabetes en 2018 es de 10.3% 
con valores más altos en las mujeres. Se pronostica que del total de mujeres que se 
embarazan en México, sin que presenten factores de riesgo, el 10% desarrollará DMG y 
en aquellas que tengan tan solo uno de estos factores la probabilidad puede incrementar 
al 45%, datos que demuestran que la DMG es un problema en la salud pública. (78) 
 
21 
1.7. Medidas para el control de la glucosa 
El éxito del tratamiento en la mujer embarazada con DMG se basa en control, metabólico, 
desde la etapa preconcepcional. Las asociaciones destinadas al control de la glucosa en 
DMG como la FID y la ADA, proponen los siguientes consejos (25,68,79): 
• Toda mujer con DMG, debe llevar un control perinatal bimestral, de acuerdo con 
el grado de control glucémico. 
• Durante la etapa previa al embarazo y la embriogénesis, se busca lograr un control 
glucémico basado en una HbA1c < 6% para disminuir los episodios de 
hipoglucemias y con ello disminuir la probabilidad de malformaciones.  
• Automonitoreo y control de glicemia (Cuadro 2) 
• Fomentar hábitos de alimentación saludable acorde a los requerimientos del 
embarazo, aspectos socioculturales de la paciente y con ello evitar hipoglucemia. 
• Vigilar que la ganancia de kilos sea adecuada para el peso corporal durante la 
gestación (Cuadro 3). 
 
A través de la dieta, se debe lograr ganancia de peso de 8 a 12 kg en pacientes con 
normopeso con un aporte calórico de 35 kcal/kg con una distribución de hidratos de 
carbono del 50 a 60%, lípidos 20 a 30% y proteína de un 10 a 20% (1 g/kg/día) calculado 
respecto a la talla, peso ideal y edad gestacional. 
• Realizar actividad física según las condiciones y niveles de glucosa:  
< 100 mg/dL, consumir 1 equivalente de carbohidrato. 
100-150mg/dL: se puede realizar ejercicio sin riesgo, pendiente a los signos y síntomas.  
> 250 mg/dL: posponer el ejercicio. 
• Tratamiento farmacológico: hipoglucemiantes orales, insulina o mixto, este deberá 






Cuadro 2. Metas esperadas en el control glucemia de las pacientes con 
DMG 
Glucemia 1 h posprandial: 90 a 120 mg/dL  
Glucemia 2 h posprandial: 70 a 113 mg/dL  
   Modificada de Standards of Medical Care in Diabetes. (68) 
  
  
Cuadro 3. Ganancia de peso recomendada durante el embarazo 
IMC pregestacional (kg/m2) Ganancia de peso (kg) en mujeres mayores de 19 
años 
Bajo peso (IMC >19.8 kg/m2) 12.5-18 
Peso normal (IMC 19.9-24.8) 
kg/m2 
11-12.5 
Sobrepeso (IMC 24.9-29.9 kg/m2) 7 
Obesidad (IMC ≥ 30 kg/m2) 7 













2. Planteamiento del problema 
La DMG en la actualidad es considerada como un grave problema de salud en todo el 
mundo en especial en los países en vía de desarrollo, debido a su carácter complejo, 
multifactorial y a su severidad que provoca en el impacto económico, sanitario y 
psicosocial a nivel individual, familiar y colectivo. Se conoce que la incidencia de la DMG 
es del 3 al 10% en la mujer en edad fértil, siendo estas cifras de interés para las 
autoridades sanitarias debido a los altos números en efectos maternos fetales adversos 
por ello es importante hacer conciencia en la prevención y en el abordaje terapéutico. 
Se debe considerar que el éxito en el tratamiento, para evitar las complicaciones, implica 
en brindar una valoración, intervención pregestacional a las mujeres con diabetes 
preexistente; que permitirán llegar al diagnóstico de manera temprana a las mujeres con 
DMG y en controlar los niveles de glucemia desde el inicio, durante el parto y hasta el 
puerperio. 
Diversos estudios han demostrado que la DMG puede repetirse en un 15 al 30% en los 
siguientes embarazos, mientras que se prevé que las mujeres del grupo étnico hispano-
latinoamericano, tengan un 47% de riesgo de desarrollar DMG después de los 5 años. A 
nivel universal, se conoce que la incidencia de la DMG depende de los criterios y 
umbrales de diagnóstico que se utilice, según el caso de la OMS, ADA y IASDPG calculan 
que se presenta en un 3-10% de las mujeres que deciden embarazarse. 
Dado el incremento de los casos de DMG año tras año, se puede observar que el carácter 
epidémico de esta enfermedad se relaciona con el número de factores de riesgo 
presentes en las mujeres, como son la obesidad, hábitos nutricionales no saludables, 
inactividad física, entre otros. 
La DMG genera enfermedades de tipo cardiovascular, neuropatía, nefropatía y 
retinopatía, a corto y a largo plazo afectando la calidad de la vida. Hoy en día la OMS 
menciona que, a nivel mundial, afecta aproximadamente del 9 al 15% de todos los 
embarazos por lo que es considerada como un gran problema de salud, que se ubica 
como cuarta causa de muerte a nivel global. 
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La DMG se presenta con mayor frecuencia debido a los altos números de nuevos casos 
de sobrepeso y obesidad en el planeta, es así como el exceso de peso corporal se ha 
considerado como uno de los problemas centrales en la población obstétrica, que ha 
dado como resultado 1.5 millones de nuevos casos de DMT2 en un año. El aumento de 
peso durante el embarazo es para muchos investigadores, el más importante factor de 
riesgo prevenible para el desarrollo de DMG. 
De acuerdo con el reporte del Consenso Latinoamericano de Diabetes y Embarazo, se 
indica que en América Latina 7 de cada 10 mujeres en edad reproductiva que se 
encuentran en una edad de 14 a los 49 años, tiene sobrepeso u obesidad, condición que 
se relaciona con el estado nutricional y la calidad de alimentación afectando el desarrollo 
del embarazo. 
Sin duda la combinación de DMG y obesidad conlleva mayores riesgos para la madre y 
su descendencia que los observados en mujeres con un embarazo normo evolutivo. La 
relación que tiene el desarrollo de DMG con el exceso del tejido adiposo y los miRNA de 
las adipocinas es actualmente un interés de investigación, debido a que se ha 
correlacionado positivamente quemerina y leptina con el IMC y HOMA-IR. 
Quemerina es una nueva adipocina que regula la adipogénesis es decir el metabolismo 
de adipocitos, y se considera asociada con obesidad y síndrome metabólico. Algunos 
investigadores informaron que la quemerina exacerba la intolerancia a la glucosa, 
disminuye los niveles de insulina e induce RI en células del músculo esquelético humano. 
Se ha demostrado que la quemerina durante el embarazo, aumenta con la edad 
gestacional a medida que se atenúa la sensibilidad a la insulina en mujeres. Estudios han 
analizado la relación entre quemerina, omentina-1 e IL-6, RI, variables antropométricas y 
metabólicas en pacientes con DMT2 que tienen cardiopatía isquémica. 
La omentina, es secretada principalmente del tejido adiposo visceral, así como en 
placenta y ovarios. La obesidad visceral también se ha asociado con la secreción de 
omentina en el tejido adiposo. Durante la acumulación de grasa visceral, aumenta la 
liberación de AGL y citocinas inflamatorias en la vena porta, lo que conduce a un mayor 
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estrés oxidativo. Una disminución en la concentración de omentina, liberada del tejido 
adiposo visceral podría ser causa de DMG. Los datos sobre los roles de quemerina y 
omentina en la DMG son limitados. 
Autores han asociado el efecto de la obesidad y DMG sobre la expresión de genes y la 
liberación de omentina-1 de placenta humana y tejido adiposo, en mujeres con obesidad 
vs grupo control al momento del término cesárea electiva. Los resultados de este estudio 
respaldan un papel de la omentina como un nuevo biomarcador para el diagnóstico 
precoz de la DMG. Por lo tanto, el exceso de tejido adiposo conlleva a la alteración en la 
producción de insulina y con ello la progresión de la DMG. 
De acuerdo con lo anterior surge la siguiente pregunta de investigación: 
¿Cuál será la expresión de quemerina, omentina-1 y el gen miR-103-3p en pacientes 















Comprender la patogénesis de la DMG es la clave para prevenir su desarrollo durante el 
embarazo. La evidencia ha demostrado que una disminución progresiva de la sensibilidad 
a la insulina y el desarrollo de la disfunción de las células β aumentan el riesgo de DMG. 
La evidencia científica indica que la desregulación de la secreción de miRNA, en tejido 
adiposo, está estrechamente relacionada con el desarrollo de DMG. 
En la actualidad, la obesidad se considera como una enfermedad multicausal y al mismo 
tiempo como el desencadenante de las enfermedades de origen metabólico que se 
produce cuando la ingesta energética proveniente de los alimentos de baja calidad 
nutricional es mayor que el gasto que se genera al realizar algún tipo de actividad física 
generando así la acumulación de tejido adiposo. 
Día tras día, los casos de sobrepeso y obesidad se aumentan en la edad gestacional de 
la mujer, debido al aumento de peso corporal de 500 g a 1 kg por año de vida en la edad 
adulta, esto conlleva a un mayor número de caso nuevos de DMT2, exponiendo a la mujer 
y a su hijo a sufrir complicaciones y morbimortalidad perinatal. Las investigaciones 
recientes concluyen en la importancia de un adecuado y estricto control glicémico en la 
DMG, para lograr el desarrollo de los embarazos normo evolutivos.  
La DMG se acompaña en la mayoría de los casos con la presencia de obesidad, de 
acuerdo con la ENSANUT 2016 en nuestro país más del 70% de las mujeres mayores de 
20 años tienen sobrepeso u obesidad, y de este un 7.2% presentan DMT2. Para tal 
efecto, la ganancia de peso pre-gravidez y durante la etapa de la gestación es 
fundamental para un desarrollo gestacional apropiado. No obstante, cuando se presenta 
obesidad, se puede pronosticar el riesgo de intolerancia a la glucosa, preeclampsia, 
partos prematuros, macrosomía y mayor mortalidad perinatal, como consecuencia de la 
activación de la cascada de citocinas proinflamatorias y disfunción endotelial originadas 
por el tejido adiposo. 
Los estudios de la expresión génica asociadas a la obesidad han permitido un gran 
adelanto en el conocimiento de las alteraciones que tienen en patologías como RI y 
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diabetes en el embarazo. Con referencia a los genes de quemerina que son expresados 
en el tejido adiposo, participan en la regulación del metabolismo e incremento de la masa 
corporal, así como el aumento de la producción de adipocinas inflamatorias como IL-6 y 
TNF-α.  
Los resultados de este trabajo podrían servir como referencia para hacer hincapié en la 
importancia del buen control de la glucosa durante el embarazo, a través de las 




















Habrá diferencias significativas en los niveles de quemerina, omentina-1 y miR- 103-3p 
en tejido adiposo de pacientes con DMG en comparación con el embarazo normo 
evolutivo y serán independiente del IMC. 
Hipótesis nula: 
No habrá diferencias significativas en los niveles de quemerina, omentina-1 y miR- 103-
3p en tejido adiposo de pacientes con DMG en comparación con el embarazo normo 

















• Determinar si la expresión de quemerina, omentina-1 y miR-103-3p en el tejido 
adiposo presentan diferencias estadísticamente significativas en embarazo con 
DM vs embarazo normo evolutivo. 
 
Específicos: 
• Correlacionar la concentración de quemerina, omentina-1 y miR-103-3p con los 
niveles de glucosa en sangre. 













6. Diseño metodológico 
6.1 Diseño de Estudio  
Tipo de estudio: Prospectivo, descriptivo y transversal 
Muestreo: Probabilístico  
6.2. Universo y muestra 
Universo: Mujeres embarazadas con y sin diagnóstico de DMG del Hospital Materno 
Perinatal ʺMónica Pretelini Sáenzʺ (HMPMPS), Toluca, México.  
Tamaño de la muestra 
Se calculó el tamaño de la muestra para dos medias independientes con el software para 
cálculo muestral Granmo versión 7.11, con un riesgo α de 0.05 y un riesgo β de 0.2 en 
una prueba bilateral, 32 pacientes por grupo fueron necesarios para reconocer como una 
razón entre grupo de 1. Con una desviación estándar común de 4, una diferencia minima 
a detectar de 3 y una pérdida de seguimiento de 0.1. Muestra que se reunío en un periodo 
de dos semestres.  
6.3. Criterios de inclusión, exclusión y eliminación  
Inclusión: 
 Mujeres >25 años. 
 Embarazo único. 
 IMC >18.5 kg/m2. 
 37 semanas de gestación. 
 Diagnóstico de DMG y sin DMG. 
Exclusión: 
 Mujeres <25 años. 
 Embarazo múltiple. 
 IMC <18.5 kg/m2. 
 <37 semanas de gestación. 
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 DMT1 o DMT2 o intolerancia a los hidratos de carbono diagnosticadas antes 
de la gestación. 
 No contar con consentimiento informado. 
 Pérdida del embarazo. 
Eliminación: 
 Pacientes con datos insuficientes.  
 Muestras de tejido adiposo no adecuadas. 
 
6.4. Variables 
Variable dependiente: omentina-1, quemerina y miR-103-3p  
Variables independientes: DMG, obesidad. 






Evento transcurrido desde el 
evento de nacimiento de la 
persona hasta el momento de 
su muerte. 
Años cumplidos que ha 
vivido una persona hasta 
la fecha actual 
comprobado por acta de 
nacimiento. 
Cuantitativa 
discreta Razón Años 
Embarazo 
Período de tiempo que 
transcurre entre la 
fecundación del óvulo por el 
espermatozoide y el momento 
del parto. 
Estado de gestación que 
se registra desde la última 
fecha de menstruación o 
por ultrasonido. 
Cuantitativa 
discreta Razón Semanas 
DMG 
Intolerancia a la glucosa de 
cualquier severidad que 
comienza durante el 
embarazo. 
Diagnóstico determinado 
mediante los criterios 
internacionales a partir de 
las 24 SDG 
Cualitativa Nominal Ausente o 
presente 
Peso 
Medida de fuerza 
gravitacional que actúa sobre 
un objeto, es la fuerza que 
ejerce un cuerpo en un punto 
de apoyo. 
Medida antropométrica 
registrada con una báscula 
calibrada.  
Cuantitativa 
Continua Razón Kg 
Estatura 
Lo que mide una persona en 
posición vertical. 
Medida antropométrica 
registrada con un 
estadiómetro. 
Cuantitativa 






Medida de asociación entre 
peso y la talla de un individuo 
ideada por el estadístico 
Belga L.A J. Quetelet.  
Herramienta para 
diagnóstico del estado 
nutricio, considerando los 







Hexosa, principal fuente de 
energía para el metabolismo 
celular. Se obtiene de la 
alimentación y se almacena 
en hígado. 
Cifra obtenida por medio 
de una muestra capilar y 
un analizada por un 
glucómetro. 
Cuantitativa 
continua Razón mg/dL 
Omentina-1 RNAm Producido por tejido 
adiposo. 
El RNA cuantificado 





Razón  UR 
Quemerina 
RNAm Implicado en la 
etiopatogenia de la RI y DMG 
y porcentaje de grasa 
corporal. 
El RNA cuantificado 






Gen de ARN corto no 
codificante implicado en la 
regulación la sensibilidad a la 
insulina, DMT2, obesidad. 
El RNA cuantificado 







La recolección de datos se realizó en un concentrado que se llenaría en el programa de 











INSTRUMENTO DE RECOLECCIÓN DE DATOS  
“Expresión de quemerina, omentina y el gen miR-103-3p en pacientes 
embarazadas con y sin diabetes mellitus gestacional” 
 
Nombre de quien aplica instrumento de investigación: 
Fecha de aplicación: 
Nombre de la paciente: 
Código de identificación:  
Número de teléfono: 
Edad   
Hábito tabáquico SI NO 
Consumo de alcohol SI NO 
Tipo de Sangre:   
 A+  
 B+   
 O+   
Escolaridad  
 Básico (primaria y/o secundaria)  
 Medio (preparatoria y/o 
bachillerato) 
 




 Ama de casa   
 Profesionista   
Estado civil  
 Casada   
 Unión libre   
Paridad  
 Primigesta  
 Multigesta  
Desenlace de embarazos previos Parto Cesárea  
Motivo del diagnóstico de cesárea   
 Riesgo de pérdida del bienestar 
fetal  
 
 Falta de progresión del parto 
(cesárea iterativa  
 
 Posición podálica  
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SDG   
Estatura (m)  
Peso pre - gestacional (kg  
Peso gestacional (kg)  
Incremento de peso (kg)  
IMC pre - gestacional (kg/m2)  
IMC gestacional (kg/m2)  
PA sistólica (mm/Hg)  
PA diastólica (mm/Hg)  
Glucosa (mg/dL)   
TG (mg/dL)  
CT (mg/dL)  
HDL (mg/dL)  
LDL (mg/dL)  
Leucocitos (x 10^3)  
Eritrocitos (x 10^3)  
Hemoglobina (g/dL)  
Plaquetas (x 10^3)  
Linfocitos (x 10^3)  
Monocitos (x 10^3)  
Granulocitos (x 10^3)  
Eosinófilos (%)  











Los datos de peso corporal, estatura y el IMC pre-gestacional se tomaron del expediente 
clínico de la paciente. El criterio de clasificación del IMC se calculó como el peso en kg 
dividido por la altura en metros al cuadrado (kg/m2), se clasificó de acuerdo a los criterios 
de la OMS: 
Normo peso (18.9 - 24.9). 
Sobrepeso (25.0 - 29.9). 
Obesidad (≥ 30). 
Glucosa en sangre  
Se tomó del expediente clínico de la paciente, se considerarán los siguientes valores 
según la ADA: 
Glucosa normal: 
Glucemia basal: ≤ 95 mg/dL. 
Glucosa posprandial a los 60 min: ≤140 mg/dL) y a los 120 min: ≤120 mg/dL. 
HbA1c: ≤ 6.0%. 
DMG:  
Confirmación de dos valores de glucosa plasmática en ayunas > 126 mg/dL 
Valores de glucosa plasmática a los 120 min de la PTOG > 200 mg/dL. 
HbAc1 > 6.5 %, Glucosa al azar > 200 mg/dL. 
Muestra de tejido adiposo 
Se recolectaron muestras de tejido adiposo visceral de las pacientes con y sin DMG 
inmediatamente después del parto del neonato durante la cesárea. Se congelarón 
instantáneamente en hielo seco y se almacenaron a -80 C. 
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Posteriormente las muestras se descongelaron mediante el método de escalera de frío: 
15 min a -20 °C, seguido de 15 min a -8 °C y 15 min a 4 °C, por último se expusieron a 
30 min a temperatura ambiente. Una vez descongeladas las muestras se analizó el 
ARNm.  
Diferenciación de tejido adiposo, estudios histológicos y procesamiento del 
material 
Las muestras de tejido adiposo visceral se fijaron inmediatamente en 0.1% de zinc, 10% 
de formaldehído preparado en PBS: 8 g NaCl, 0.2 g KCl, 1.44 g Na2HPO4, 0.24 g de 
KH2PO4 por litro de H2O ultra purificado (Thermo Scientific) pH 7.4.  
La fijación con el preparado se dejó correr durante 72 horas a 4ºC con agitación suave. 
Posteriormente, el tejido se incluyó en parafina de alta pureza y bajo peso molecular 
(Sigma-Aldrich, México) sin deshidratación, posteriormente se realizaron cortes de 5 um 
de espesor, con el equipo de un microtomo, los cortes se colocaron sobre porta-objetos 
debidamente identificados para realizar el proceso de desparafinación.  
Tinciones de hemaoxilina - eosina 
Tras desparafinar los cortes en estufa a 60°C por 15-30 minutos, se deshidrataron 
mediante gradación decreciente de alcoholes (absoluto, 96, 80 y 70%) para finalmente 
pasarlos en agua corriente; el siguiente paso consistió en teñir con hematoxilina de 
Ehrlich por 5-10 min. A continuación se lavaron en agua corriente de forma abundante y 
se les añadieron 5 gotas de HCl al 37%.  
Después, los cortes se pasaron por Li2CO3, hasta alcanzar la coloación color azul, a 
continuación se lavaron en agua corriente y se sumergieron en eosina al 1% durante 5 
min y se lavaron en agua corriente. Finalmente las laminillas con los cortes adheridos se 
deshidrataron por alcoholes de gradación creciente hasta xilol y se cubrieron con resina. 
Los porta-objetos se evaluaron en el microscopio Axiostar Carl-Zeiss® con el que se 




Extracción de RNA 
Se usó el Fatty Tissue RNA Purification Kit (Biotek corp. No.Cat. 36200) para la extracción 
del RNA siguiendo las especificaciones del fabricante. El RNA fue cuantificado mediante 
espectrofotometría: Determinación de los niveles de expresión de los genes ITLN1 y 
RARRES2 en las muestras se determinó mediante RT qPCR.  
En primer lugar, se generaron los cDNAs a partir del RNA usando el sistema de retro 
transcripción reversa SuperScrip II Reverse Transcriptase Kit (Thermo Fisher Scientific, 
Cat. No. 18064022). Posteriormente, la qPCR se realizó para el triplicado de cada 
muestra mediante sondas Taqman.  
Se uso como control endógeno el gen GAPDH para la normalización de los datos; para 
conocer la expresión relativa de los genes en los casos con respecto a los controles se 
empleó el método 2--∆CT donde ∆CT (CT gen problema CT gen endógeno (13,14). Los datos de 
RT qPCR fueron analizados con QuantStudio™ Real Time PCR Software v.1.3 (Applied 













6.7. Recoleccion de datos 
La captura de datos se realizó en en el programa excel y posteriormente se exporto al 
programa estadistico SPSS ver. 21.0 software estadístico (IBM SPSS Statistics para 
Windows; IBM Corp., Armonk, NY, EE. UU.) 
6.8. Análisis estadístico  
Los resultados se expresaron empleando estadísticas descriptivas. Se calculó correlación 
de Spearman con intervalo de confianza del 95 % para determinar una posible asociación 
entre cada variable, se utilizó la prueba de Kolmogórov-Smirnov para conocer la 
distribución de datos, se usó estadística descriptiva y prueba de Kruskal Wallis con valor 
estadisticamente significativo p < 0.05 utilizando el programa SPSS V21.0. 
6.9. Aspectos éticos  
Este proyecto de investigación siguió las normas: i) Éticas Institucionales a la Ley General 
de Salud Mexicana en materia de investigación para la salud, artículo 14, inciso VII, ii) 
Ley Federal de Protección de Datos Personales en Posesión de los Particulares 2017, 
artículo 3 fracción II, iii) Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de 
Investigación para la Salud 2014, artículo 17 fracción I, iv) Principios de la Declaración 
de Helsinki versión 64a, Fortaleza-Brasil 2013, v) Aprobación del Comité de Ética en 
Investigación e Investigación del "HMPMPS" y vi) Consentimiento informado firmado por 









6.9.1. Cronograma de actividades 
 
 
CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES PROGRAMA DOCTORADO EN 
CIENCIAS DE LA SALUD 
 1er semestre 2do semestre 3er semestre 4to semestre 5to semestre 6to semestre 
ACTIVIDADES 
(meses) 
2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 
Revisión Bibliográfica                   
Planteamiento del  
Problema                   
Antecedentes                   
Justificación                   
Hipótesis                   
Objetivos (general y 
 específico)                   
Materiales y métodos                   
Reclutar pacientes                   
Vaciar datos en programa 
estadístico                   
Análisis de datos  
obtenidos                   
Elaboración de artículos                   
Conclusiones del  
documento                   
Recomendaciones del  
documento                   
Redacción de tesis                   
Revisión de tesis                   
Correcciones de tesis                   






7.1 Artículo aceptado 
7.1.1 Título del artículo aceptado 
 
Quemerina, omentina-1 y miR-103p y su relación con la 
diabetes mellitus gestacional 
Chemerin, omentin-1 and miR-103p and their relationship with 
gestational diabetes mellitus 






















































Diversos genes pueden desencadenar la diabetes mellitus gestacional (DMG), 
considerada como un problema de salud pública de etiología compleja y multifactorial. 
Objetivo: presentar una revisión de tema de la evidencia científica disponible sobre el 
impacto de la expresión de los genes omentina-1, quemerina y miR-1013p, implicados 
en el desarrollo de la DMG. 
Materiales y métodos: se realizó una búsqueda de estudios electrónicos transversales 
a través de la base de datos registrados en MEDLINE y PUBMED, publicados durante 
2010-2019, que valoraran mediciones de los tres genes en mujeres con DMG. 
Resultados: ocho artículos cumplieron con los criterios de inclusión, cuatro artículos 
midieron los niveles de quemerina, tres de omentina-1 y uno de miR-103p. Entre los 
niveles de quemerina se mostró que la circulación de quemerina y miR-103p se 
correlacionó positivamente con las variables metabólicas durante el primer y tercer 
trimestre del embarazo. Se demostró que la liberación de omentina-1 fue mayor en el 
tejido adiposo vs. placenta cuando se presenta obesidad. 
Conclusión: la expresión de genes y la presencia de obesidad están relacionados con 
el desarrollo de la diabetes mellitus gestacional. 




7.1.5. Apartados del artículo 
Introducción 
La diabetes mellitus gestacional (DMG) es una de las complicaciones obstétricas más 
comunes; esta es de origen multifactorial, relacionada con la predisposición genética, 
ganancia excesiva de peso, sedentarismo, hábitos alimentarios inadecuados y por 
trastornos del metabolismo de los hidratos de carbono (1, 2).La DMG se define como una 
intolerancia a los carbohidratos, caracterizada por disfunción de las células β y RI, que 
resulta en hiperglucemia de severidad variable de inicio durante el embarazo, 
considerándose el trastorno metabólico más frecuente durante la gestación (3, 4). 
Se reconoce que, independientemente de las cifras de glucosa que se hayan alcanzado 
durante el embarazo, la mayoría de las mujeres con DMG regresan a parámetros 
normales después del parto, sin embargo, estas presentan un mayor riesgo de desarrollar 
diabetes mellitus tipo 2 (DMT2), considerada una problemática de salud a nivel mundial, 
pues, de acuerdo con datos reportados por la Organización Mundial de Salud (OMS), la 
prevalencia ha aumentado del 4,7 % en 1980 al 8,5 % en el año 2014 y se ha proyectado 
que será la séptima causa de mortalidad en el año 2030 (5). Por otra parte, el Consenso 
de la Asociación Latinoamericana de Diabetes (ALAD) menciona que dos de cada cinco 
mujeres con diabetes se encuentran en edad reproductiva y la mitad del total de casos 
de hiperglucemia en el embarazo afecta a mujeres menores de 30 años, lo que 
representa más de 60 millones de mujeres en todo el mundo (6). 
En México, la Encuesta Nacional de Salud y Nutrición (ENSANUT) 2016 indicó que el 
10,3 % de las mujeres reportan valores más elevados de glucosa que los hombres (8,4 
%). Esta tendencia en México, por el solo hecho de ser mujer, agrega un mayor riesgo 
en la población mexicana femenina (10 % en un porcentaje conservador) de desarrollar 
DMG que mujeres de otros países y, de hecho, si se agregan factores de riesgo, el 




Dentro de los factores de riesgo para el desarrollo de DMG se consideran antecedentes 
de DMG en embarazos anteriores, DMT2 en familiares de primer grado, mortalidad 
perinatal, hijos macrosómicos, malformaciones congénitas, síndrome de ovario 
poliquístico (SOP), hipertensión arterial, glucosuria, edad ≥30 años, índice de masa 
corporal (IMC) ≥ 27 kg/m2 y obesidad (6, 8). 
En lo que concierne al embarazo fisiológico, este se caracteriza por una serie de cambios 
endocrinos, metabólicos y vasculares, donde el almacenamiento de grasa materna 
aumenta. En este sentido, se ha comprobado que la DMG se asocia con un incremento 
de los niveles de ácidos grasos libres posprandiales debido a una capacidad reducida de 
insulina, que dificulta el proceso de lipólisis (9). Por ello, en la actualidad, la obesidad y 
la DMG constituyen una de las asociaciones más frecuentes y mortales para la madre, 
así como para su descendencia (10). 
Recientemente, la investigación se ha centrado en el estudio de genes mediadores que 
podrían desempeñar un papel en el desarrollo de la DMG, como los derivados del tejido 
adiposo quemerina, omentina y miR-103p (11, 12). Estos genes tienen importantes 
funciones autocrinas/paracrinas, que regulan la diferenciación y proliferación celular, así 
como el metabolismo de lípidos, glucosa e intervienen en la apoptosis y biogénesis en el 
tejido adiposo (13-17). 
Quemerina (RARRES2 o TIG2) 
Es un gen que se expresa en el tejido adiposo de individuos con obesidad y actúa como 
un importante regulador de la inflamación, la aterosclerosis y la sensibilidad a la insulina 
(18). La unión de la quemerina con su receptor CMKLR ocasiona inhibición de la 
fosforilación del estimulador de la insulina y activación del adenosín monofosfato cíclico 
(AMPc) e induce RI en el músculo esquelético, siendo considerado uno de los principales 
genes del desarrollo de los componentes del síndrome metabólico (18). 
En el 2014, van Poppel y colaboradores reportaron, en madres con DMG, que los niveles 
de quemerina en la sangre de la arteria fetal se elevaron en aproximadamente un 60 % 
 
44 
(p ≤0,05) (19). Por otro lado, la quemerina de la sangre del cordón venoso fue mayor en 
los bebés de mujeres con obesidad (p <0,01). 
Omentina-1 (ITLN1) 
La omentina-1 es un gen que se identificó por primera vez en 2003 a partir del tejido 
adiposo omental visceral. Hay dos isoformas altamente homólogas de omentina, 
omentina-1 y omentina-2; sin embargo, la omentina-1 es la principal forma circulante en 
el plasma humano, al relacionarse con la obesidad, DMT2, síndrome metabólico y SOP 
(20-22). La omentina tiene la capacidad de regular las actividades metabólicas 
relacionadas con la sensibilidad a la insulina y antiinflamatorias, lo que ofrece protección 
cardiovascular en las enfermedades como la obesidad y la DMT2 (22). 
La omentina se sintetiza y secreta por diferentes tipos celulares, tales como 
preadipocitos, células madre mesenquimales, células progenitoras endoteliales, 
macrófagos, linfocitos B y linfocitos T (22). Esta hormona desempeña un papel importante 
en la modulación de la sensibilidad a la insulina mediante el factor paracrino y endocrino, 
donde aumenta la sensibilidad a la insulina y el metabolismo de la glucosa a nivel local 
del tejido adiposo omental. A medida que aumenta la transducción de la señal de la 
insulina a través de la activación, la proteína cinasa (Akt/mL proteína cinasa B) modula 
la distribución de la grasa corporal entre el depósito de grasa visceral y subcutánea (18). 
Por otro lado, ya que la omentina se secreta en la sangre humana, esta puede mejorar la 
sensibilidad a la insulina y el metabolismo de la glucosa en sitios distantes, como 
músculos, hígado y tejido adiposo subcutáneo (18-22). Con la información disponible 
hasta ahora, la expresión del gen de quemerina se ha considerado como un marcador de 
adiposidad (18). 
Se han encontrado niveles más elevados de omentina en sujetos con peso saludable en 
comparación con sujetos con sobrepeso u obesos, independiente de la edad y el género; 
por otro lado, existe una correlación negativa entre los niveles plasmáticos de omentina 
y la medición de la resistencia a la insulina mediante el índice HOMA, IMC, circunferencia 




Los miARN se han identificado como nuevos biomarcadores para el diagnóstico y 
pronóstico de diversas enfermedades, por ejemplo, los miARN derivados del tejido 
adiposo tienen un papel importante en la regulación de la expresión génica en el propio 
tejido adiposo (13). 
Entre los miARN implicados en la adipogénesis se encuentran miR-103, miR-146-b y 
miR-148-a, mientras que los miARN asociados con el desarrollo de la resistencia a la 
insulina son miR-103-3p, estos últimos afectan la vía de señalización del receptor de 
insulina (8, 23). En lo que concierne a miR-103 y miR-107, estos tienen un papel clave 
en la sensibilidad de la insulina, DMT2, obesidad y proliferación de células intestinales, 
debido a la inhibición de la traducción del ARNm o al potenciar la degradación del ARNm 
(23). 
Jensen y colaboradores mencionan que los microARN están influenciados principalmente 
por factores no genético, en específico, los niveles de miR-103 se asocian con la 
adipogénesis del tejido adiposo subcutáneo, aumento del IMC y niveles de glucosa en 
plasma y hemoglobina glucosilada (HbA1c) en humanos (23). 
El objetivo del presente trabajo fue presentar una revisión de tema de la evidencia 
científica disponible para describir el efecto de la expresión de los genes omentina-1, 
quemerina y miR-1013p, implicados en el desarrollo de la DMG. 
Método 
Búsqueda de información 
Se realizó una búsqueda en las bases de datos MEDLINE y PUBMED en inglés y 
español, utilizando las palabras claves: (Chemerin/Omentin-1/miR103p[filter]) AND 





Estrategia de búsqueda 
Se hizo una revisión de los resultados de los genes y su relación con el desarrollo de la 
DMG. Este proceso de búsqueda tuvo tres etapas: 
Formulación del problema, donde se identificó el problema y se formuló la pregunta que 
guio la revisión de tema, así como el objetivo de esta. 
Localización y selección de estudios primarios, definiendo los criterios de selección de 
los estudios y las características de la población. 
Análisis y presentación de resultados, caracterizando los estudios. 
La pregunta que guio la revisión de tema fue: ¿Cuáles son las características de los 
resultados de los genes omentina-1, quemerina y miR-1013p en mujeres con DMG en 
las variables metabólicas de glucosa, insulina, Hb1Ac, HOMA-IR, con los niveles de 
quemerina, omentina-1 y miR103p? 
Selección de estudios 
Se incluyeron aquellos artículos de tipo transversales, descriptivos, publicados entre los 
años 2010 y 2019, siguiendo los criterios PRISMA. La población por estudiar fue mujeres 
cursando embarazos únicos con diagnóstico de DMG con mediciones de las adipocinas 
omentina-1, quemerina y miR-103p. Se excluyeron de la búsqueda de información los 
estudios de pacientes con diagnóstico de DMT1 o DMT2 (Figura 1). 
Extracción de datos 
Cada estudio se analizó de forma independiente por los autores. De esta manera se 
alcanzó un consenso, luego se agruparon para facilitar la comprensión de los resultados 
de todos los artículos revisados. El control de calidad de la información se llevó a cabo 
mediante tablas en las que se registró la siguiente información: nombre del autor, año, 





En 2010, Pfau y colaboradores realizaron un estudio transversal para investigar los 
niveles de quemerina en la circulación en 40 mujeres con DMG vs. 80 pacientes sin DMG, 
emparejadas por la edad gestacional e insulina en ayunas (24). Se encontró que los 
niveles séricos de quemerina se correlacionaron positivamente con la presión arterial 
sistólica, presión arterial diastólica, creatinina sérica, insulina en ayunas, HOMA-IR, 
triglicéridos y leptina (p <0,05). Las mujeres con DMG tuvieron valores de glucosa más 













En 2017, Ye y colaboradores realizaron un estudio transversal para investigar la 
asociación entre el nivel de quemerina en el primer trimestre del embarazo y el riesgo de 
DMG en 212 mujeres, con una edad gestacional de 8-12 semanas (SDG) (25). Después 
de la detección de DMG se incluyeron 19 pacientes con DMG y 20 al azar en 144 mujeres 
con tolerancia normal a la glucosa (TNG). Los autores reportaron que los niveles de 
quemerina en el grupo DMG (146,60 ± 38,91 ng/mL) fueron significativamente más bajos 
vs. el grupo TNG (187,23 ± 46,83 ng/mL) durante el primer trimestre (p <0,05), pero más 
alto durante el tercer trimestre del embarazo en el grupo de DMG vs. TNG (308,56 ± 
56,43 ng/mL vs. 227,53 ± 46,49 ng/mL, p <0,05), correlacionándose positivamente con la 
aparición de DMG durante el primer trimestre (p=0.05). El riesgo de DMG se asoció 
positivamente con el nivel sérico de quemerina en el primer trimestre (r2= 0,652, 
p=0.001), ajustado por IMC (25). 
Omentina y DMG 
En 2012, Barker y colaboradores realizaron un estudio para determinar el efecto de la 
obesidad materna y DMG sobre los niveles circulantes de omentina-1 en el cordón 
umbilical y el plasma materno, y la expresión de genes y la liberación de omentina-1 de 
la placenta humana y tejido adiposo en 44 mujeres con TNG con obesidad y 39 con DMG 
sin obesidad (28). Se comprobó que los niveles de omentina-1 fueron mayores de las 11 
SDG en comparación con las 28 SDG. Agregándose a este dato también se encontró que 
la liberación de omentina-1 fue mayor en la placenta en comparación con el tejido 
adiposo. Sin embargo, la expresión génica de omentina-1 fue significativamente inferior 
en placenta y tejido adiposo obtenido de mujeres con obesidad materna preexistente (28). 
En 2017, Abell y colaboradores realizaron un estudio transversal para investigar la 
asociación de adipocinas y otras sustancias inflamatorias con el desarrollo de DMG en 
103 mujeres con embarazo normoevolutivo y factores de riesgo para desarrollar DMG 
(29). En su abordaje encontraron que la obesidad materna se asoció con niveles 
significativamente más bajos de omentina-1 en el plasma materno y que la expresión del 
gen omentina-1 fue menor en la placenta y en el tejido adiposo obtenido de mujeres con 
obesidad preexistente. Además de esto, la liberación de omentina-1 en el tejido adiposo 
fue significativamente menor en las embarazadas con obesidad (29). 
 
51 
En 2018, el mismo grupo de Abell y colaboradores realizó un estudio transversal para 
prevenir la excesiva ganancia de peso en mujeres con riesgo de desarrollar DMG en 94 
mujeres control y en 40 mujeres con DMG, sin obtener asociación entre los niveles de 
omentina-1 e IL-6 con biomarcadores de riesgo de desarrollar DMG de acuerdo con la 
sensibilidad y la especificidad de la prueba del área bajo la curva y las características 
maternas (30). 
miR103p y DMG 
En 2015, Carreras-Badosa y colaboradores condujeron un estudio transversal para definir 
el patrón de los miARN circulantes en la obesidad gestacional y pregestacional y explorar 
sus asociaciones con los parámetros metabólicos maternos y con marcadores para el 
crecimiento pre y posnatal en 70 mujeres embarazadas, en las que hallaron que 13 de 
los 18 miARN se encontraban presentes de manera diferente entre mujeres con 
embarazos normales y mujeres con DMG (31). Entre ellos se demostró que miR103p 
está asociado con aumento de peso durante el embarazo y se encontró una asociación 
positiva con las vías reguladoras de señalización de la insulina, considerándose, por 
tanto, un importante regulador de la adipogénesis (31). 
 
Discusión 
La DMG surge cuando se presenta resistencia a la insulina y reducción en la secreción 
de la insulina. Estos dos elementos pueden verse afectados por la cantidad de tejido 
adiposo pregestacional y su aumento durante la gestación. Como consecuencia, un papel 
fisiopatológico importante podría estar cubierto por expresión de genes que directa o 
indirectamente, a través de una respuesta inflamatoria crónica, agravaría la resistencia a 
la insulina, lo que promueve el inicio de DMG (34). 
Está bien establecido que el tejido adiposo tiene un papel más allá de la regulación 
energética y que la expresión de genes tiene un papel importante en el desarrollo de 
complicaciones relacionadas con la obesidad (23). La evaluación simultánea de la 
expresión de diferentes genes a partir del tejido adiposo y las correlaciones con los 
parámetros clínicos es importante para comprender mejor la aparición de la DMG. En 
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este trabajo de revisión de tema se analizaron ocho artículos, de los cuales, cuatro 
midieron los niveles de quemerina, tres de omentina-1y solo uno de miR-103p (24-31). 
De acuerdo con los datos obtenidos, los niveles de quemerina mostraron una fuerte 
asociación con las cifras de presión arterial, insulina, HOMA-IR, triglicéridos y leptina, así 
como con la función renal, en comparación con las embarazadas sanas (24). En el 
estudio de Cheon se confirma que los niveles de quemerina se han implicado en la 
diferenciación de adipocitos y la estimulación de la lipólisis; además, esta hormona 
disminuye la absorción de glucosa basal e induce la resistencia a la insulina (26). 
Con base en los resultados de esta revisión se puede afirmar que en mujeres con DMG, 
los niveles de quemerina fueron mayores en el tercer trimestre en comparación con el 
primer trimestre (25). Los resultados son consistentes con los informes anteriores, que 
han confirmado que los niveles séricos de quemerina están relacionados con la edad 
gestacional (32-35). 
También se observó que las concentraciones de quemerina mostraron una correlación 
positiva con el IMC, circunferencia de cintura, grasa visceral, HOMA-IR y niveles de 
triglicéridos (27). Estos resultados confirman los hallazgos que mencionan que la 
quemerina se asocia significativamente con el IMC, circunferencia de cintura, así como 
con diversos componentes del síndrome metabólico (36). 
La información encontrada indica que la expresión de quemerina en el tejido adiposo 
subcutáneo y visceral es significativamente mayor en comparación con la expresión en 
placenta (27).Al respecto se sabe que la cantidad de tejido adiposo visceral es una 
medida predictora importante de riesgo cardio metabólico, sin embargo, se ha sugerido 
que la razón entre los componentes visceral y subcutáneo puede ser un indicador más 
apropiado para evaluar la predisposición para acumular grasa visceral y las alteraciones 
cardio metabólicas, como la diabetes (37). Por otra parte, en 2010, Bozaoglu y 
colaboradores mencionaron que los niveles plasmáticos de quemerina son hereditarios y 
tienen un papel como estimulador de la angiogénesis y hacen hincapié en el hecho de 
que los niveles de quemerina en plasma son mayores en las mujeres que en los hombres, 
además, aumentan con la edad y con los componentes del síndrome metabólico (38). 
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Los estudios que midieron la expresión del gen de omentina-1 hallaron cifras mayores en 
placenta en comparación con el tejido adiposo (28-30). Sin embargo, cuando se presenta 
obesidad en la mujer, estas cifras disminuyen significativamente (28). A la omentina se 
le ha atribuido la capacidad de regular la sensibilidad a la insulina, lo que ofrece 
protección cardiovascular en casos de diabetes (20). Esto concuerda con lo expuesto por 
Tan y colaboradores, en 2008, quienes hallaron una disminución de omentina-1 y 
aumento de las variables de insulina y glucosa en mujeres con SOP en comparación con 
un grupo control (36). 
Una limitación de este estudio es que los criterios de calidad para seleccionar los artículos 
podrían parecer laxos; sin embargo, debido a la escasez de resultados con los genes de 
interés y el tema de diabetes gestacional, habríamos obtenido información 
extremadamente escasa. 
En su conjunto, la información hallada revela que la omentina-1 está regulada por la 
insulina y la glucosa; esto puede, en parte, explicar la disminución de los niveles de 
omentina-1 observada en mujeres con sobrepeso (7). Sin embargo, también hay algunas 
discrepancias, pues no se encontraron asociaciones entre la omentina-1 e IL-6 con 
biomarcadores de riesgo para el desarrollo de DMG (35). Finalmente, los estudios con el 
análisis de la expresión de miR-103p en mujeres embarazadas reportan una disminución 
de este gen en los casos metabólicos más adversos; es decir, mayor incremento de peso 
durante el embarazo, así como de los niveles de glucosa, HbA1c, HOMA-IR y triglicéridos 
(31). En los embarazos con obesidad, los miARN derivados del tejido adiposo pueden 
comunicarse con la placenta e inducir cambios en su función, que pueden contribuir al 
desarrollo de la DMG (39). 
Conclusión 
La expresión de genes en el acúmulo excesivo de tejido adiposo en la mujer gestante 
contribuye con el desarrollo de la DMG y de las complicaciones en la madre y su 
descendencia. Se recomienda aumentar la investigación para poder extraer datos más 
concluyentes sobre los genes y la relación con el metabolismo de la glucosa. El análisis 
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bibliográfico también permitió identificar que se carece de publicaciones en revistas en 
español. 
Los estudios se concentran en artículos de tipo transversal y enfoque cuantitativo. Sin 
embargo, la escasez de estudios experimentales muestra la necesidad de realizar 
estudios clínicos prospectivos. La evaluación de riesgo de DMG se debe realizar durante 
la primera visita prenatal en mujeres con factores de riego. La Asociación Internacional 
de Grupos de Estudio de Diabetes y Embarazo (IADPSG), utilizada en los artículos como 
criterios para diagnosticar la DMG, es una herramienta de detección masiva para la DMG 
(25, 28-30, 40). 
En el 2010, la IADPSG estableció los nuevos criterios diagnósticos para DMG, adoptada 
en 2013 por la OMS y en 2014 por la Asociación Americana de Diabetes (ADA), que se 
basa en el riesgo de resultados adversos durante el embarazo, donde un solo valor 
alterado es suficiente para establecer el diagnóstico (40). Con estos criterios 
diagnósticos, la prevalencia de diabetes gestacional se eleva aproximadamente 18 %, 
con repercusión en los costos de los sistemas de salud. Sin embargo, se sugiere que la 
prueba oral a la glucosa se realice cuando se presentan factores de riesgo, para su mejor 
diagnóstico y tratamiento. 
Con respecto al tipo de estudio, el 100 % corresponde al tipo transversal. Este tipo de 
diseño se caracteriza por una única medida de las variables de interés, no habiendo 
seguimiento ni control en la fase de diseño de las variables predictoras (24-31, 39). Dado 
que la exposición y el resultado son examinados al mismo tiempo, existe una ambigüedad 
temporal en su relación, lo que impide establecer inferencias causa-efecto (41). 
En cuanto al análisis del sistema Qualis, solo cinco estudios analizados de las revistas 
indexadas a las que pertenecen son sometidos a la clasificación Qualis, la cual se 
actualiza anualmente y sigue una serie de criterios definidos por la Coordinación de 
Perfeccionamiento de Personal de Enseñanza Superior (CAPES), tales como número de 
temas, indexación, número de instituciones editoriales, factor de impacto basado en JCR. 
Las calificaciones, llamadas estratos, ocurren en una escala (A1, la más alta; A2; B1; B2; 
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El exceso de tejido adiposo representa una de las principales causas de las 
enfermedades metabólicas y cardiovasculares. Inicialmente al tejido adiposo se le 
consideró el almacén de los lípidos y energía del organismo. Posteriormente se descubrió 
que el tejido adiposo presentaba otras funciones como la endocrina, controlando 
diferentes procesos metabólicos e inmunes. Se reconocen diferentes tipos de tejido 
adiposo.  
El adipocito blanco representa la reserva energética, el adipocito marrón se encarga de 
la oxidación de los lípidos para la termogénesis. El adipocito beige se origina del adipocito 
blanco, mediante un proceso que conduce a la lipólisis y termogénesis. A los anteriores, 
se han sumado el adipocito azul, que participa a nivel hepático en la homeostasis de 
retinoides y el adipocito rosa que contribuye a la lactogénesis y se encuentra en la 
glándula mamaria de animales.  
La Irisina es una hormona secretada principalmente por el músculo esquelético, 
promoviendo el pardeamiento del tejido adiposo blanco a beige, favoreciendo así, la 
termogénesis. Otro aspecto interesante de esta hormona es que representa una conexión 
entre la actividad muscular y la lipólisis. Por lo anterior, la Irisina puede ser una clave en 
la prevención y tratamiento de la obesidad y diabetes mellitus.  
Palabras clave: adipocito blanco; adipocito marrón; adipocito beige; adipocito rosa; 








7.2.6 Apartados del artículo 
Introducción 
El tejido adiposo, que por mucho tiempo fue considerado únicamente como un almacén 
de energía, cumple con otras funciones, como la endocrina, al sintetizar moléculas que 
controlan diversas acciones relacionadas con el metabolismo de la glucosa, los lípidos y 
la sensibilidad a la insulina (1). 
El tejido adiposo se encuentra distribuido en distintas regiones del organismo, por lo que 
puede ser subcutáneo (región cervical, craneal, facial, supraclavicular, glúteo y 
abdominal), retroorbital, paravertebral, epicárdico, omental, retroperitoneal, visceral y 
perigonadal (2). Se ha observado que la localización del tejido adiposo determina la 
presencia de notables diferencias en las características y las funciones de los distintos 
tipos de adipocitos. En particular, el tejido adiposo visceral ha cobrado relevancia por su 
asociación con el desarrollo de la aterosclerosis, la regulación metabólica, la hipertensión 
arterial y la dislipidemia (3). 
El tejido adiposo epicárdico también ha despertado interés por ser metabólicamente 
activo y por su relación con la aterosclerosis coronaria (4,5). Se ha propuesto que la grasa 
epicárdica es un reservorio energético para el miocardio, y por su actividad metabólica 
influye también en la producción de numerosas adipocinas, incluyendo citocinas 
proinflamatorias y proaterogénicas como el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-α), el 
inhibidor del activador del plasminógeno tipo 1, la interleucina 6, la visfatina, la leptina, la 
omentina y la angiotensina (6). 
Los colores del adipocito  
En la clasificación del tejido adiposo según su color se consideraron originalmente el 
tejido blanco (WAT, white adipose tissue) y el tejido marrón o pardo (BAT, brown adipose 
tissue). Posteriormente se identificó el tejido adiposo beige y recientemente se han 
descrito dos tipos diferentes de adipocitos, que por sus características histológicas 
reciben el nombre de adipocito rosa y adipocito azul (7,8). 
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Se puede decir de manera sencilla que el adipocito blanco almacena lípidos y que el 
marrón produce calor. Ambos tipos de adipocitos comparten una serie de genes y 
enzimas relacionados con el metabolismo de los triglicéridos, y por largo tiempo se 
consideró que presentaban un desarrollo común. Hace algunos años, los estudios 
mostraron que los adipocitos blancos y marrones no provenían en su desarrollo de la 
misma célula original. El adipocito blanco tiene su origen en el adipoblasto. El adipocito 
marrón, por su parte, tiene más cercanía con las células del músculo esquelético, con las 
que comparte un mismo precursor (Fig. 1). El Myf5 (myogenic factor 5) es una de las 
proteínas de superficie presentes en esta línea celular y sirve de marcador en las técnicas 
de identificación (9,10). El PRDM16 es otra molécula recientemente identificada como 
regulador transcripcional, decisiva para la evolución a adipocito marrón. El PPARg 
(receptor activado por el proliferador de peroxisoma) es un factor de transcripción 
característico en todos los adipocitos, y la UCP-1 es la proteína desacoplante 
característica al adipocito marrón9. Así, el adipocito marrón tiene como marcadores Myf5, 
UCP-1 y PPARg, y el adipocito blanco solo presenta este último. 
Esta revisión tiene por objetivo exponer los hallazgos sobre los diferentes tipos de 
adipocitos y su relación con la irisina. Esta hormona representa una promesa en el 
desarrollo de nuevos tratamientos antiobesidad (Tabla 1). 
Tejido adiposo blanco 
El WAT es el más abundante y es la reserva corporal de energía, que se almacena en 
forma de triglicéridos. El WAT se localiza en todo el cuerpo y se subdivide a su vez en 
visceral y subcutáneo. El tejido adiposo visceral (VAT, visceral adipose tissue) está 
relacionado directamente con el riesgo de desarrollar resistencia a la insulina. Su principal 
función es la homeostasis energética, pero actualmente se reconoce su capacidad 
endocrina al participar en la regulación del metabolismo energético y la expresión de 
citocinas proinflamatorias (10). 
La absorción de lípidos en el tejido adiposo blanco está mediada por la lipoproteína lipasa, 
unida al endotelio vascular a través de proteoglicanos de sulfato de heparina, con sitios 
activos ubicados en la superficie luminal de los vasos sanguíneos, lo que permite 
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hidrolizar triglicéridos para ser movilizados y utilizados en el almacenamiento celular (11). 
El adipocito blanco presenta una gota lipídica grande, que abarca la mayor parte de su 
citoplasma, y su núcleo está localizado en la periferia de la célula. Los lípidos se 
encuentran libres dentro del adipocito y corresponden a depósitos de triglicéridos (12). El 
acúmulo excesivo de lípidos en los adipocitos del WAT se asocia con mayor riesgo 
cardiovascular y metabólico, relacionado con la liberación de citocinas proinflamatorias 
con actividad secretora, tales como TNF-α, interleucina 8 y proteína C reactiva (13). 
El tejido adiposo visceral, con respecto al WAT subcutáneo, presenta mayor infiltración 
de células inflamatorias e inmunitarias, que son fuente de diferentes citocinas 
inflamatorias (12). El exceso de VAT se asocia a un mayor riesgo cardiovascular, 
aterosclerosis, hipertensión y diabetes mellitus tipo 2 (DM) que el tejido adiposo 
subcutáneo (13). Otra diferencia del WAT visceral es su gran sensibilidad a los estímulos 
lipolíticos que incrementan los ácidos grasos libres en la circulación portal y que conducen 
a una mayor resistencia a la insulina. En comparación con el WAT subcutáneo, los 
adipocitos viscerales presentan un incremento de los receptores para glucocorticoides y 
























Tejido adiposo marrón o pardo 
El tejido adiposo marrón, en contraste con el WAT, está formado por adipocitos de menor 
tamaño conformados por múltiples y pequeñas gotas lipídicas (multilocular). Los 
adipocitos de la grasa marrón se originan a partir de células precursoras del mesodermo 
embrionario. Histológicamente, otras características que distinguen al tejido marrón del 
blanco son la vascularización y la inervación. Funcionalmente, la característica principal 
del BAT es la lipólisis y la liberación de energía. Así, los individuos con depósitos menores 
de BAT presentan una mayor susceptibilidad a acumular WAT y aumentar su peso 
corporal, y un mayor riesgo de enfermedades cardiovasculares (14). 
La oxidación de los lípidos en el tejido marrón para producir calor se debe a la presencia 
de una gran cantidad de mitocondrias y de la proteína de desacoplamiento (UCP1). Esta 
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proteína favorece la liberación de energía (15). Dicha función es especialmente 
importante en el recién nacido para impedir la hipotermia. 
El BAT es más abundante en el recién nacido, y se distribuye en las regiones 
interescapular, cervical, supraclavicular, paravertebral, paraaórtica y suprarrenal (15,16). 
Conforme avanza la edad, el BAT pierde mitocondrias y puede transformarse en grasa 
blanca, y se encuentra en menor cantidad16. En el sistema nervioso central se producen 
catecolaminas y orexina, consideradas potentes activadores del desarrollo de grasa 
marrón y de la función termogénica (14).  
Los macrófagos activados que residen en el tejido adiposo secretan también algunas 
moléculas que estimulan la termogénesis (16). El balance entre los tejidos adiposos 
blanco y marrón puede modificarse en respuesta a distintos factores, como el frío, el calor, 
la obesidad y la edad; de tal forma que los individuos con menos BAT presentan más 
susceptibilidad para acumular tejido adiposo blanco y mayor riesgo de enfermedades 
metabólicas y cardiovasculares (17). 
Tejido adiposo beige 
Se ha observado que en el WAT pueden existir adipocitos con características de adipocito 
marrón, lo que ha llevado al concepto de adipocito beige o brite (este último término 
derivado de las palabras en inglés brown and White). Estos adipocitos tienen similitud 
con los adipocitos marrones y propiedades termogénicas. 
El adipocito beige se descubrió en un experimento con animales en el que se observó 
que cuando estos se exponían crónicamente al frío trasformaban su grasa blanca en 
marrón, sugiriendo la necesidad de generar energía térmica. En otro experimento, 
también en animales sometidos a una dieta hipercalórica, se demostró que algunos 
depósitos de BAT se convertían en grasa blanca, lo que sugirió que el BAT tenía la 
capacidad de adaptarse para almacenar energía (14,17). 
Los experimentos anteriores plantearon por primera vez el proceso de transdiferenciación 
de los adipocitos, esto es, que pueden existir células precursoras de los adipocitos 
blancos y, según el estímulo a que se les someta, pueden transformarse en adipocitos 
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beige (Fig. 1). La presencia de adipocitos beige en el seno del WAT se ha demostrado 
en distintas especies y se encuentra bajo el control de diferentes factores, como la 
exposición crónica al frío, los agonistas adrenérgicos y los agonistas del PPARγ, entre 
los que se encuentran las tiazolidinedionas (18,19). 
Los mecanismos precisos de la conversión del adipocito blanco a beige no se han 
identificado. Aunque su estructura y función son similares, el adipocito beige, presente 
en islotes dentro del tejido adiposo blanco, no tiene el mismo origen que el tejido marrón 
convencional. Al respecto existen tres hipótesis: en la primera, el adipocito beige 
provendría del adipoblasto por una vía celular alternativa; en la segunda, se originaría de 
una diferenciación alternativa del preadipocito blanco; y la tercera hipótesis y más 
aceptada es que el adipocito beige se origina a partir de los adipocitos blancos maduros 
por una diferenciación directa (transdiferenciación). 
La producción de trifosfato de adenosina (ATP) en el adipocito beige es reemplazada por 
la generación de calor. Es decir, la oxidación de las grasas y de los hidratos de carbono, 
que al final de la cadena respiratoria conduce normalmente a la formación ATP, provoca 
en su lugar la liberación de calor. A esta disociación de la producción de ATP se la llama 
«desacoplamiento» y sucede gracias a una proteína denominada termogénica, o más 
comúnmente UCP-I. 
Esta proteína desacoplante, localizada en la membrana mitocondrial interna, impide el 
transporte membranal de protones y dificulta la función de la ATP sintetasa; de esta 
forma, la energía acumulada por la transferencia de electrones en los complejos de la 
cadena respiratoria se libera en forma de calor (9,17). 
Una hormona recientemente identificada, la irisina, sintetizada por el músculo, tiene la 
capacidad de conferir a los depósitos de grasa blanca ciertas propiedades características 
de la grasa marrón, específicamente la estimulación de la termogénesis. Otras moléculas, 
como el factor de crecimiento transformador beta y el péptido natriurético, estimulan 
también la termogénesis y el desarrollo de BAT por medio del pardeamiento de la grasa 
blanca. Desde el hígado, el factor de crecimiento fibroblástico 21 también es un mediador 





El adipocito rosa recibe esta denominación por la coloración rosa que toma con la tinción 
de hematoxilina-eosina (7). El adipocito rosa se identificó en el tejido adiposo subcutáneo 
de ratones en etapa de gestación y de lactancia. El adipocito rosa corresponde a células 
alveolares de la glándula mamaria, que almacenan gran cantidad de lípidos y su principal 
función es la producción y secreción láctea (21,22). 
Durante el embarazo y la lactancia, los depósitos de tejido adiposo subcutáneo son 
sustituidos por células alveolares con abundantes lípidos.  
Las células rosas se originan probablemente de un proceso de transdiferenciación a partir 
del tejido adiposo blanco subcutáneo, y bajo control hormonal adquieren progresivamente 
características epiteliales. El proceso de transdiferenciación probablemente es reversible 
en la glándula mamaria del ratón; es decir, el epitelio puede diferenciarse a adipocito y el 
adipocito a células epiteliales. 
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En la mujer no se ha identificado aún este proceso, pero el conocimiento de los 
mecanismos de transdiferenciación podría ayudar a comprender aspectos relacionados 
con la aparición de tumores mamarios (22). 
Otra observación interesante es que el adipocito rosa, además, expresa adipocinas como 
la leptina y la Perilipina A, las cuales probablemente participan en la prevención de la 
obesidad en las crías de ratón (21). 
Adipocito azul 
En el hígado se encuentran células con aspecto estrellado que característicamente 
almacenan lípidos, conocidas como lipocitos o células estrelladas. Estas células también 
reciben el nombre de adipocito azul, por la coloración que toman sus vesículas lipídicas 
por autofluorescencia (23). Se ubican en el espacio perisinusoidal entre los hepatocitos 
y las células endoteliales. El adipocito azul tiene un papel fundamental en la homeostasis 
de los retinoides y la remodelación de la matriz extracelular (24).  
El adipocito azul, en su estado quiescente o inactivo, presenta una gran cantidad de 
vesículas de grasa citoplasmática que constituyen el principal almacén de vitamina A en 
el cuerpo. Como consecuencia de diversos estímulos, como la inflamación crónica, el 
consumo de alcohol o infecciones, entre otros, los adipocitos azules pasan a un segundo 
estado de activación, perdiendo sus vesículas grasas y sufriendo un proceso de 
transdiferenciación a células proliferativas y miofibroblastos. Durante esta etapa de 
activación, el adipocito azul expresa distintas adipocinas, como leptina, resistina, 
quimerina, adiponectina e interleucinas, entre otras, que afectan el metabolismo lipídico 
y aumentan la resistencia a la insulina y la respuesta inmunitaria. Luego sobreviene la 
fibrinogénesis y eventualmente la fibrosis hepática (25). 
Es tema de controversia si la célula azul es parte del tejido adiposo; sin embargo, por 
algunas características que presenta, tales como almacenamiento de la grasa, 
producción de adipocinas y su participación en el metabolismo lipídico, parece adecuada 





La irisina es una molécula recientemente identificada y ha llamado la atención porque es 
secretada por el músculo esquelético y puede ser una señal de comunicación directa con 
el tejido adiposo. Es por esta característica que ha recibido su nombre, similar al de la 
diosa griega Iris, que comunicaba a los dioses del Olimpo con los mortales. 
En 2012, Boström, et al. (26) identificaron por primera vez la irisina, observando en 
modelos múridos que su aumento incrementaba el gasto energético, controlaba el 
aumento de peso inducido por dieta y mejoraba la resistencia a la insulina. 
Un hecho trascendente es que la irisina tiene la capacidad de transdiferenciar el adipocito 
blanco a beige, al promover la expresión de UCP-1. La irisina transforma la grasa blanca 
activando la p38 de la proteína cinasa activada por mitógenos (MAPK). La activación de 
MAPKp38 es esencial para la expresión de PGC1α (coactivador α del PPARg) (27,28).  
El proceso de transdiferenciación, aparentemente, no se presenta en todos los 
adipocitos. En modelos experimentales se ha observado que los adipocitos del VAT no 
generan p38 al estimularlos con irisina, lo que sugiere que en este tejido visceral no se 
presenta transdiferenciación; no obstante, la irisina, por otros mecanismos aún no 
conocidos por completo, provoca una disminución de la producción de citocinas 
proinflamatorias (29). 
El ejercicio físico es un estímulo para el PGCα, que a su vez estimula la expresión de 
FNDC5 (fibronectina tipo III proteína 5), a partir de la cual se libera la irisina (28). 
Una vez secretada, se distribuye por el torrente sanguíneo y actúa en distintas 
estructuras, como el tejido adiposo, el músculo cardíaco, el hígado, el cerebro, el hueso, 
el páncreas, el riñón y el ovario. Así, uno de los beneficios del ejercicio es la liberación 
de miosinas, dentro de las que se encuentra la irisina, que a su vez tiene como efectos 
el aumento del gasto energético y la oxidación de la grasa. Diferentes estudios clínicos 
han mostrado que se presenta un incremento de la concentración de irisina tras el 
ejercicio (30). Los individuos con mayor actividad física presentan un incremento en la 
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concentración circulante de irisina y una ligera disminución de la resistencia a la insulina, 
en comparación con los individuos físicamente inactivos (27,30). 
La irisina mejora la sensibilidad a la insulina al aumentar la respuesta de su receptor en 
el músculo, favorece el metabolismo hepático de la glucosa y los lípidos, y promueve la 
función de las células β del páncreas (31). En estudios clínicos se ha observado una 
asociación entre la disminución de la irisina circulante y la resistencia a la insulina (32). 
Otros estudios han mostrado también una reducción de la concentración de irisina en 
pacientes con DM, y en otros se ha encontrado una correlación negativa con la glucosa 
en ayuno (32,33). De igual forma, se ha observado una disminución significativa de la 
irisina en pacientes con DM de reciente diagnóstico (34). 
En las mujeres embarazadas, la irisina se secreta también en la placenta y su 
concentración aumenta durante la gestación. Los estudios en mujeres con DM 
gestacional son escasos y con datos controversiales, pero se ha señalado que la irisina 
se encuentra disminuida en comparación con las mujeres embarazadas sanas y se ha 
propuesto como marcador para la DM gestacional (35). 
Otro aspecto de esta hormona es su relación con la presión arterial. En modelos 
animales, la administración periférica de irisina disminuye la vasoconstricción, 
estimulando la producción de óxido nítrico y activando la vía de AMPK (36). En los 
humanos, los estudios han mostrado una correlación negativa entre la irisina y la presión 
arterial (sistólica y diastólica) en mujeres con preeclampsia (36). En esta área hacen falta 
más estudios para aclarar la relación de la irisina con la hipertensión arterial. 
El efecto de la irisina sobre el peso corporal observado en ratones también se ha 
encontrado en estudios clínicos. En pacientes con obesidad, la irisina se encuentra 
disminuida y se asocia negativamente con la circunferencia de la cintura (32). En 
pacientes con apnea obstructiva del sueño, de manera independiente del índice de masa 
corporal (IMC), la irisina se asocia con la apnea (37), por lo que se ha propuesto que la 
irisina pudiera ser una molécula mensajera entre un eje formado por los tejidos muscular, 
adiposo y cerebral (37). Aún más, otras investigaciones en modelos experimentales han 
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mostrado que la irisina influye en la neurogénesis del hipocampo y en la diferenciación 
neural (37). 
La información sobre el tema sugiere que la irisina presenta numerosos beneficios 
potenciales sobre el peso, el metabolismo y el riesgo cardiovascular. No obstante, de 
manera paradójica, se ha observado en algunos estudios que la concentración de irisina 
en pacientes con obesidad se asocia directamente con algunos índices de adiposidad, 
como el IMC, la circunferencia de la cintura, la cantidad total de grasa y la resistencia a 
la insulina (33,38,39).  
Al respecto, se han señalado dos hipótesis. La primera es que, después del músculo, el 
tejido adiposo es el segundo sitio de producción de irisina, de tal forma que la tasa de 
secreción de irisina en músculo/tejido adiposo podría variar en situaciones como la 
obesidad (40). Otra hipótesis para explicar la discrepancia de los resultados entre 
personas delgadas y con obesidad es que la concentración de irisina en estas últimas 
podría ser un mecanismo compensador para aumentar el gasto de energía, mejorar la 
sensibilidad a la insulina y mantener la homeostasis metabólica (41).  
En un estudio se describió un efecto positivo de la irisina sobre la regeneración de las 
células β pancreáticas a través de la acción de la betatrofina, lo que podría explicar el 
aumento de la resistencia a la insulina en pacientes no diabéticos con obesidad42. De 
manera similar, en mujeres con obesidad mórbida se ha observado un incremento de la 
concentración de irisina, con una asociación positiva entre su concentración y el IMC (43). 
La resistencia a la irisina en pacientes con obesidad, entonces, probablemente 
corresponde a un fenómeno similar al de la resistencia a la leptina y la insulina (40,44). 
Las acciones de la irisina en la regulación del metabolismo energético, el aumento de la 







En resumen, el tejido adiposo presenta aún muchos secretos que es necesario 
esclarecer, así como difundir los conocimientos acumulados en los años recientes. Una 
de las principales razones es porque el exceso de este tejido adiposo, la obesidad, 
representa un problema prioritario de salud. 
La irisina es un puente de comunicación entre los tejidos muscular y adiposo, y su acción 
es notable en la transdiferenciación del adipocito blanco al beige, incrementando su 
capacidad termogénica. Es decir, en términos sencillos, la irisina puede transformar la 
grasa «mala» en grasa «buena». Sin embargo, es necesario aclarar algunos aspectos 
sobre su acción y las diferencias que se presentan entre las distintas condiciones clínicas. 
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7.3  Capítulo de libro enviado  
7.3.1 Título del capítulo del libro enviado  
 
Criterios de diagnóstico en la diabetes mellitus gestacional en América 
Latina: una revisión sistemática 
 































Existen diferentes criterios para el diagnóstico de Diabetes Mellitus gestacional (DMG), 
sin embargo, hoy en día son controversiales debido a que carecen de unanimidad. Es 
así, que el objetivo de la presente investigación se basó en una revisión sistemática de 
los criterios diagnósticos de DMG en América Latina. Se realizó una búsqueda 
sistemática en las bases de datos PubMed, Web of Science y Google Scholar, en inglés 
y español, comprendiendo el periodo 2017-2020, seleccionando 22 artículos, clasificados 
por país: Brasil (50%), México (31.8%), Chile (1.1%), Perú (1.1%) y Argentina (1.1%). Los 
criterios internacionales para realizar el diagnóstico de DMG en México fueron con base 
en la IADPSG (9.4%), Carpenter y Coustan (6.2%) y ADA (6.2%); en Chile y Perú se 
basaron en los criterios de la OMS y de la IADPSG; en Argentina utilizaron ALAD y en 
Brasil utilizaron IADPSG (27.2%), de la Sociedad Brasileña de Diabetes (18.1%), ADA 
(1.1%), Carpenter y Coustan (1.1%) y NICE (1.1%). Los estudios incluidos muestran que 
los criterios más estrictos para establecer el diagnóstico de DMG, son los propuestos por 
la IADPSG, adoptados por la OMS y la ADA, con el punto de corte para glucosa en ayunas 
≥ 92 mg/dL, importante para un control y tratamiento a corto como a largo plazo. 
Palabras clave: América Latina, diagnóstico, complicaciones del embarazo, diabetes 

















7.4 Artículo enviado 
7.4.1 Título del capítulo del libro enviado  
 
Evaluación del riesgo de alteración de presión diastólica en las variables 
metabólicas en el embarazo 
 













































OBJETIVO: Evaluar la asociación de la presión diastólica (PAD) y variables metabólicas 
en embarazadas. 
METODOLOGÍA: Estudio retrospectivo, transversal en embarazadas de término, 
mayores de 25 años, con embarazo único, agrupadas por Índice de Masa Corporal (IMC). 
A todas se les midieron lípidos, glucosa y PAD. Se calculó Odds Ratio (IC 95 %), 
correlación de Spearman entre variables y Kruskal Wallis utilizando SPSS v21.0.  
RESULTADOS: Se incluyeron 60 embarazadas normoevolutivas, edad promedio 30.9 ± 
4.5 años, obteniendo una prevalencia de 41.6 % para sobrepeso y 31.6 % para obesidad. 
Los valores de glucemia en ayuno fueron de 102.2 ± 49.8 mg/dL en obesidad, 89.8 ± 28.7 
mg/dL en sobrepeso y 84.5 ± 12.3 mg/dL en normopeso. Los valores medios de la PAD 
y PAS mostraron una correlación positiva con el valor medio de IMC pregestacional y 
gestacional. Mientras que, para las concentraciones de glucosa y lípidos, se obtuvo una 
correlación positiva con el valor medio de la PAD. 
CONCLUSIÓN: Se confirma asociación de la PAD con el IMC pregestacional. 
Palabras clave: complicaciones del embarazo, dislipidemias, embarazo, Índice de Masa 












7.5 Artículo enviado 
7.5.1 Título del capítulo del libro enviado  
 
RARRES2 and ITLN1 in Visceral Adipose Tissue from Pregnant Women 
with Gestational Diabetes Mellitus 
 












































The adipose tissue secretes chemerin and omentin related to metabolic diseases. It has 
been reported that both proteins encoded by Retinoic acid receptor responder protein 2 
(RARRES2) and intelectin-1 (ITLN1) genes, respectively, are abnormally expressed in 
Gestational Diabetes Mellitus (GDM). The aim of this study was to evaluate the expression 
of these genes in visceral adipose tissue (VAT) in pregnant women with GDM. 
Methodology: Descriptive-cross-sectional study, with two groups, A) GDM and B) control 
group (pregnant women without GDM). Body Mass Index (BMI), blood pressure, lipids, 
glucose were measured. RARRES2 and ITLN1 mRNA expression were evaluated by 
quantitative real time RT-PCR using Taq-Man probes. Statistical analysis was performed 
by Kolmogórov-Smirnov, Pear-son-Spearman correlation, Kruskal-Wallis tests and R 
language with Shapiro-Wilk, SPSS V21.0. 
Results: sixty-six women were included. Women with normal weight were more frequent 
in the control group (33.3%) than GDM (15.2%); overweight was similar in both groups 
(45.5%), and obesity was less common in the control group (21.2%) than GDM (39.3%). 
No differential expression of RARRES2 and ITLN1 genes among cases and controls were 
found, but RARRES2 expression differed (p=0.016) between normal-weight and 
overweight women in the control group, and ITLN1 expression significantly differed 
(p=0.002) between overweight and obese women in the GDM group.  
Conclusions: ITLN1 could have a role in the GDM severity based on the Body Mass Index 
of the patients. 
 
Keywords: Body Mass Index; gestational diabetes mellitus; hyperglycemia; ITLN1; 






8. Discusión general 
El tejido adiposo, se considera como un órgano metabólico debido a la secreción de 
adipocinas cuyas funciones son paracrinas y endocrinas, características que intervienen 
en la cascada de inflamación y disfunción del tejido adiposo. (80) Una de estas adipocinas 
estudiadas en el presente trabajo es la quemerina asociada con resultados adversos del 
embarazo. Yang y cols., (81) midieron los niveles de quemerina en el primer trimestre del 
embarazo con DMG y observaron que los niveles de quemerina fueron significativamente 
más bajos en el grupo de DMG en comparación con el grupo control, datos similares a lo 
reportado en nuestro trabajo. 
Mientras que la omentina, interviene en la distribución de la grasa, el gasto energético y 
la modulación de la acción de la insulina. (80) Souza Batista y cols., (82) encontraron que 
los niveles de omentina se correlacionaron negativamente con el IMC / obesidad, el nivel 
de leptina y los marcadores de resistencia a la insulina y se correlacionaron positivamente 
con los niveles de HDL y adiponectina en sujetos sanos. Por otra parte, Barker y cols., 
(6) estudiaron los efectos del embarazo en los niveles de omentina, y el impacto del IMC 
y la DMG. El estudio encontró una disminución significativa de los niveles de omentina 
en mujeres con DMG con normo peso en comparación con los controles. 
El exceso de peso pregestacional y la alteración del perfil de variables metabólicas 
también fueron factores que se hallaron en las pacientes con DMG. Resultados 
semejantes por otros autores de tipo analítico, se estimaron medidas de asociación, como 
factores de riesgo de DMG. (83) 
Abu-Heija y cols., (84) concluyeron, en su estudio, que el exceso de peso pregestacional, 
la edad materna avanzada, tiene efecto en los casos nuevos de DMG. (84) Por lo que, la 
expresión de omentina y quemerina conducen a un patrón proinflamatorio, dismetabólico 
y diabetogénico, debido al impacto del sobrepeso y la obesidad pre-gravidez y 
gestacional y los estudios han demostrado que, en el período pregestacional, incrementa 
las probabilidades del desarrollo de DMG. (84) Las complicaciones en el embarazo en 
las mujeres con DMG, son preeclampsia, macrosomía fetal, polihidramnios, mayor 
incremento de cesáreas y complicaciones en el parto. (85,86) 
 
84 
En nuestro estudio se asoció la obesidad en las pacientes con DMG mayor índice de 
cesáreas por motivo de pérdida del bienestar fetal en comparación con el grupo control. 
González Sánchez, R y cols., (87) demostraron que el porcentaje de parto por cesárea 
aumentó, siendo de un 85% en DMG. Y las mujeres que presentaron niveles de glucosa 
< 95 mg/dL tuvieron ausencia de complicaciones fetales como polihidramnios, 
macrosomía y óbito. Por lo que la obesidad es una enfermedad en la que intervienen 
factores genéticos y ambientales, que se puede tratar y prevenir antes de la concepción 
a través de hábitos alimentarios y estilos de vida saludable. 
 10. Conclusiones generales 
En este trabajo se ha estudiado que el tejido adiposo condiciona las alteraciones 
metabólicas más frecuentes del embarazo. Se midió la expresión de quemerina y 
omentina como adipocinas secretas por el tejido adiposo. La omentina tiene un papel en 
la distribución de la grasa, el gasto energético y la modulación de la acción de la insulina; 
en este trabajo se encontró que los niveles de omentina se correlacionaron con la presión 
arterial, IMC pregestacional en las mujeres con glucosa normal, mientras que las 
concentraciones de quemerina en DMG se asoció con el incremento del peso 
pregestacional, colesterol y triglicéridos. Si bien el tamaño de la muestra requiere 
ampliarse y medirse en cada trimestre del embarazo, debido a investigaciones que se 
anteceden, se menciona que los niveles circulantes de estas adipocinas suelen estar en 
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12.1. Formato de Consentimiento informado 
 
TITULO DEL PROYECTO:  
“Expresión de quemerina, omentina y el gen miR-103p en pacientes 
embarazadas con y sin diabetes mellitus gestacional”. 
 
Fecha: ____________________  
Yo: _______________________________, acepto participar en el estudio que 
investigadores de la Universidad Autónoma del Estado de México, están realizando sobre 
la diabetes gestacional. Mi participación consiste en: 
1. Firmar un consentimiento para conocer su expediente clínico que se tiene en el 
Hospital Materno Perinatal “Mónica Pretelini Sáez” 
2. Aprobación la obtención de una muestra de tejido adiposo visceral inmediatamente 
después del parto del neonato durante la cesárea.  
3. La participación de cada participante es voluntaria y el tratamiento o atención que 
reciba en las instituciones participantes no se verá afectado si decide no participar en 
este estudio.  
4. Participar en esta investigación no se genera un beneficio económico.  
5. Los resultados del estudio se darán a conocer una vez finalizado el proceso de la 
investigación, mediante la entrega de un trabajo escrito en la institución sede. 
6. Realizar las preguntas que considere pertinentes en cualquier momento del estudio. 
7. Además, estoy en libertad de retirarme cuando: lo considere conveniente, si no estoy 
de acuerdo con el estudio.  
Riesgos 
8. No hay riesgos. 
9. Puedo rechazar la toma de tejido adiposo inmediatamente después del parto del 
neonato durante la cesárea.  
 
Beneficios 





11. La información que proporcione se utilizará para propósitos exclusivos de la 
investigación científica. En ninguna circunstancia podrá esta información ser objeto 
de transacción comercial o similar.  
12. Todas las respuestas y datos recabados en este estudio serán anónimos 
13. En cualquier publicación los participantes que tomen parte de este estudio no seran 
identificados y el anonimato se mantendrá. 
14. Los datos de los participantes son confidenciales excepto en los casos cuando el 
investigador esté legalmente obligado a reportar algún incidente especifico.  
15. Este consentimiento informado ha pasado por revisión y aprobación del comité de 
Ética e Investigación del Hospital Materno Perinatal “Mónica Pretelini Sáenz”. 
16. Para cualquier información puede dirigirse con el _______________________, al 
teléfono ____________________________. 
Habiendo sido enterado(a) del contenido de la presente y resueltas todas mis inquietudes 
acerca de la investigación, yo  
________________________________________________________acepto participar 














12.2. Aprobación de protocolo por el Comité de Ética en Investigación del 
Hospital Materno Perinatal “Mónica Pretelini de Sáenz“ 
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12.3 Método histológico 
 
Materiales: 
1. Microscopio CARL ZEISS®, modelo ZES-PRIMOSTAR 
2. Criotomo Leica®, modelo CM3050-S 
3. Cassettes de histología  
4. Horno de secado RIOSSA® , modelo E-41MMOQ (desparafinar) 
5. Frascos Coplin 
6. Porta objetos 
7. Cubre objetos 
8. Propenilglicol (C3H8O2) 
9. Isopropanol (C3H8O) 
10. Sucrosa de laboratorio (C12H22O11) 
11. Resina  
12. Parafina Paraplast®  
 
Características de Parafina: 
Parafina de alta pureza, mezcla de polímeros de bajo peso molecular, su presentación 
es en pequeños gránulos que facilitan la fusión, minimiza la compresión del tejido y la 
formación de arrugas, las secciones se pueden cortar sin desmoronarse o formación de 
grietas. 
Por inclusión del tejido en parafina 
Fundamento  
El objetivo de incluir el tejido adiposo en parafina fue prepararlo y mantenerlo en 
condiciones óptimas para observar, examinar y analizar sus componentes 
histomorfológicos a través de un microscopio fotónico. 
Soluciones: 





Ajustar pH a 7.4 con HCl 
Ajustar el volumen de PBS estéril con H2O 
 
Contraste de Zinc-formaldehido 1x  
Formaldehido (concentración al 37%)………….. 100 mL 
Agua destilada…………………………………….. 900 mL 
NaCl……………………………………………...…. 9 g 
Na2HP04……………………………….......……… 12 g 




Preparación de muestras  
1. Realizar la disección de tejido adiposo de las cavidades: inguinal, mesentérica y 
perigonadal. 
2. Incubar 72 hr la muestra en zinc-formaldehido a 4 °C 
3. Lavar las muestras tres veces con PBS  
4. Deshidratar las muestras con formol 2 h  
5. Embeber en parafina  
6. Cortar la sección en criotomo a 5 µm 
7. Colocar los cortes en laminillas 
8. Teñirlas con hematoxilina y eosina, secar por 5 min  
 
 
Método de tinción Hematoxilina-Eosina 
Soluciones:  
Hematoxilina de Harris 
Hematoxilina de Harris…………. 5g 
Etanol al 100…………………...... 50 mL 
Sulfato de amonio y aluminio….. 100 g 
Oxido de mercurio………………. 1 L 
Ac. Acético glacial…………......... 3.5 g  
Eosina  
Eosina (amarillenta)…………. 10 g 
Agua destilada……................. 300 mL 
Etanol al 95%.......................... 2 L 
Ac. Fosfotúnstico……………… 4 g 
Carbonato de litio saturado..... 20 gotas  
 
Procedimiento: 
1. Desparafinar 5 min 
2.Colocar la laminilla en Xilol por 2 min 
3. Realizar 10 baños en alcohol absoluto 
4.Realizar 2 baños en alcohol al 96% 
5. Enjuagar la laminilla en agua 
6. Sumergir en Hematoxilna por 10 min 
7. Realizar 1 baño en carbonato de litio 
8. Enjuagar la laminilla en agua 
9. Realizar un baño en Eosina 
10. Realizar 10 baños en alcohol al 96% 
 
114 
11. Realizar 10 baños en alcohol absoluto 
12. Realizar2 baños en Xilol 
13. Dejar secar a temperatura ambiente por 5 min 
14. Colocar una gota de resina y cubrir con el cubreobjetos 
15. Secar en el horno de secado por 10 min 
16. Observar en microscopio 
 
Una vez teñido el tejido en la laminilla, se observó y analizó bajo el microscopio la 
histomorfología con el programa Image-Pro-Plus®, para realizar determinaciones cuanti 

















12.4. Extracción RNA de tejido adiposo 
Fatty Tissue RNA Purification Kit (NoCat. 36200), NORGEN, BIOTEK CORP. Pasos 
previos: 
- Verificar que el Wash Solution A contenga etanol (EtOH) al 96-100% 
- Calcular el volumen total de Buffer RL para las muestras a procesar 
(500µL de Buffer RL por muestra) y añadir 10 µL de β-
mercaptoetanol (βME) por cada 1ml de Buffer RL a usar. 
- Repartir 300µL del Buffer RL+βME en tubos de 2mL. 
- Preparar alícuota de EtOH al 96-100%. 
- 
1. Homogenización de la muestra 
1.1. Cortar y pesar 20mg de tejido adiposo. 
1.2. Depositar el tejido pesado en un tubo con 300µL de Buffer RL+βME (Ver 
pasos previos). 
1.3. Introducir la punta del TissueRuptor y homogenizar de 15 a 20s. 
1.4. Agregar 15µL de Lysis Additive B. Vortex para mezclar. 
1.5. Agregar 300µL de RNase-Free Water al lisado. Vortex para mezclar. 
 
 
2. Eliminación de DNA genómico 
2.1. Ensamblar una columna a un tubo de 2mL con tapa 
2.2. Agregar todo el lisado a la columna y centrifugar a 14,000 xg (~14,000 rpm) 
por 3 minutos. 
NOTA: Si el lisado no paso por completo, centrifugar 3 minutos adicionales. 
2.3. Descartar la columna. 




3. Aislamiento de RNA 
3.1. Ensamblar otra columna a un tubo de colección. 
3.2. Agregar 650µL del lisado dentro de la columna y centrifugar a 3,000 
xg (~6,000 rpm) por 1 minuto. NOTA: Si el lisado no paso por 
completo, centrifugar 1 minuto adicional a 14,000 xg (~14,000 rpm). 
3.3. Descartar el filtrado y reensamblar la columna al tubo de colección. 
3.4. Repetir 3.2 y 3.3 dependiendo del volumen del lisado. 
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4. Lavado de RNA 
4.1. Agregar 400µL de Wash Solution A la columna que contiene el RNA y 
centrifugar a 14,000 xg (~14,000 rpm) por 1 minuto. NOTA: Si el lisado 
no paso por completo, centrifugar 1 minuto adicional. 
4.2. Descartar el filtrado y reensamblar la columna al tubo de colección. 
4.3. Repetir 4.1 y 4.2 dos veces más (3 lavados en total). 
4.4. Centrifugar la columna por 2 minutos para secar la resina de la 
columna. Descartar el tubo de colección. 
 
5. Elución de RNA 
5.1. Ensamblar la columna a un tubo de elución de 1.6 mL. 
5.2. Agregar 50µL de Elution Solution A o H2O de grado molecular libre 
de RNasas al centro de la columna. 
5.3. Centrifugar 2 minutos a 200 xg (~2,000 rpm), seguido por 1 minuto a 
14,000 xg (~14,000 rpm). NOTA: Si los 50µL no han pasado por 
completo, centrifugar 1 minuto adicional a 14,000 xg (~14,000 rpm). 
5.4. Cuantificar y almacenar a -20°C o -70°C para tiempos prolongados. 
 
III. GENERACIÓN DE cDNAs 
 
SuperScrip II Reverse Transcriptase Kit (Thermo Fisher 
Scientific, Cat. No. 18064022). 
 
 
1. Diluir las muestras de RNA a 100 ng/µL. 
2. Preparar el master mix 1 (Mix1) y 2 (Mix2) de acuerdo con las siguientes 




Oligo dT 1 µL 
dNTP mix (10 
mM) 
1 µL 




5X first strand buffer 4 µL 
DTT (0.1 M) 2 µL 
RNAse Out (40 unidades/ µL) 0.5 µL 
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3. Mezclar y centrifugar las muestras y los Mix. 
4. Depositar 1 µL de muestra de RNA en un tubo de PCR. 
5. Agregar 11 µL de Mix1. Mezclar y centrifugar. 
6. Incubar a 65°C por 5 minutos en el termociclador. Colocar inmediatamente en 
hielo. 
7. Agregar 6.5 µL de Mix2 al tubo. Mezclar y centrifugar. 
8. Incubar a 42°C por 2 minutos en el termociclador. 
9. Agregar 1 µL de la enzima Super Script II (200 unidades). Mezclar por pipeteo 
y centrifugar. 
10. Incubar a 42°C por 50 minutos y finalmente a 70°C por 15 minutos. 
11. Almacenar los cDNAs a -20°C hasta su uso. 
 
 
IV. PCR EN TIEMPO REAL 
 
 




1. Diseñar una plantilla donde se estructure el orden y localización de cada 
muestra. Considerando 3 réplicas biológicas, gen de interés, gen endógeno 
y controles negativos. Ejemplo: 
 
 
 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 
A 1DM 1DM 1DM 1CT 1CT 1CT 5DM 5DM 5DM 5CT 5CT 5CT 
B 1DM 1DM 1DM 1CT 1CT 1CT 5DM 5DM 5DM 5CT 5CT 5CT 
C 2DM 2DM 2DM 2CT 2CT 2CT 6DM 6DM 6DM 6CT 6CT 6CT 
D 2DM 2DM 2DM 2CT 2CT 2CT 6DM 6DM 6DM 6CT 6CT 6CT 
E 3DM 3DM 3DM 3CT 3CT 3CT 7DM 7DM 7DM 7CT 7CT 7CT 
F 3DM 3DM 3DM 3CT 3CT 3CT 7DM 7DM 7DM 7CT 7CT 7CT 
G 4DM 4DM 4DM 4CT 4CT 4CT 8DM 8DM 8DM NTC NTC NT
C 


















2. Calcular el volumen necesario de cada reactivo para el número de 
reacciones totales y preparar la mezcla de PCR (MixPCR) de acuerdo con 




TaqMan Universal PCR Master 
Mix 
5 µL 
Sonda 0.35 µL 
RNAse Out (40 unidades/ µL) 3.15 µL 
Total 8.5 µL 
 
 
 Depositar 1.5 µL de cDNA en el fondo de cada pozo de una placa de 96 pozos. 
Utilizar una punta diferente para cada pozo. 
3. Con una micropipeta multicanal, depositar 8.5 µL de MixPCR en cada pozo. 
4. Verificar que todos los pozos contengan muestra de cDNA y MixPCR. 
Tapar con un MicroOptical Film cuidando que los alrededores de los 
pozos se encuentren bien sellados. 
5. Mezclar la placa y centrifugar a 2000 rpm. 
6. Generar la plantilla de la placa en el software del equipo de tiempo real. 
7. Iniciar la corrida verificando las siguientes especificaciones: 
a. Run mode: Standar 
b. Sample volume: 10 µL 





















Time 2 min 10 
min 
15 s 60 s 
 
 
